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Production expérimentale de néoplasies ovariennes 


par les hormones sexuelles 


PAR 


Christiane CHAMPY 


Nombreux sont les auteurs qui ont observé des dégénérescen- 
ces des follicules ovariens la suite injections d’hormones 
sexuelles, 

Ces dégénérescences se produisent constamment, ainsi que 
nous avons pu le vérifier, et, avee de fortes doses de folliculine 
ou oestrone vont jusqu’é la stérilisation totale et parfois jusqu’a 
la suppression physiologique de Vovaire au point de vue sexuel 
ou endocrine. 

Kund, d’Amour et Gustavson ont observé que dans les ovai- 
res altérés par la folliculine, le rete ovarien devient végétant. 
C’est en effet un phénoméne dune remarquable constance avec 
les doses fortes, et que nous avons toujours observé chez le rat 
et le cobaye. 

Si on continue les injections, Vhyperplasie du rete ovarien va 
plus loin et produit dans la région du hile de Vovaire des forma- 
tions adénomateuses dont la relation avee le rete n’est pas 
évidente & premiére vue. On trouve en effet la des tubes a 
épithélium cubocylindrique bien régulier, munis d’une_ basale 
nette dont les uns envahissent lovaire par son hile, les autres 
le ligament qui rattache lovaire 4 la paroi et les muscles lisses 
qu’il contient. 

Le rete ovarien, méme hyperplasi¢é, a des caractéres assez spé- 
ciaux ; il est tapissé dun épithélium bas, irrégulier, & noyaux 
saillants ; il tend & former des anfractuosités irréguliéres d’un 
aspect trés spécial. La basale est peu nette et confondue avec le 
tissu conjonctif ambiant. 
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Au contraire, les tubes adénomateux ont un épithélium régu- 
lier, & noyaux situés dans le tiers inférieur des cellules. La 
pasale est bien différenciée, le protoplasme est clair. 

Nous nous sommes demandés d’abord d’ott provenaient ces 
tubes. Primitivement, nous avions pensé a une origine tubaire : 
la croissance tubaire est en effet fortement excitée par loestrone 


Fig. 1. — Adénome de la région hilaire. Cobaye, 6 injections 
de 1 mg. de foiliculine. 


et les franges du pavillon végétent jusqu’au contact du hile 
ovarien. 

Cependant, l’épithélium de la trompe reste trés différent de 
celui des tubes adénomateux : toujours cilié avee des cellules 
petites et claires, A racines ciliaires, bien visibles, il est trés 
différent de celui des tubes néoformés & noyau beaucoup plus 
gros, 4 cellules dépourvues de cils, 4 cytoplasme granuleux d’un 
aspect trés différent de celui des cellules tubaires. D’autre part, 
nous n’avons jamais trouvé de contact entre Pépithélium tubaire 
et celui des tubes néoformés. 
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Au contraire, nous avons observé dans plusieurs cas la conti- 
nuité et le passage graduel de ces tubes a ceux du rete hyper- 
plasié. Il faut done admettre que ces tubes partent du rete qui 
a subi alors une transformation assez remarquable, 

Malgré la croissance rapide de ce petit adénome qu’on trouye 
10 & 20 jours aprés les premiéres injections, nous n’y avons pas 
rencontré de karyokinése; sa croissance est done amitotique. I] 


Fic. 2. — Détail dun tube de Padénome précédent. 


est remarquablement constant chez les animaux injectés avee 
des degrés de développement divers et le plus souvent bilatéral. 

Nous ne savons ce qu'il devient aprés 20 jours, nos observa- 
tions sur des temps plus longs n’étant pas encore dépouillcées. 

Ce n’est pas seulement par injection de folliculine, mais aussi 
par ingestion ou injection de produits hormoniques males qu’on 
peut le produire. Nous avons moins d’expériences de cette nature, 
qui donnent exactement les mémes résultats que celles avec la 
folliculine ; mais nous en avons une qui a duré plus longtemps : 

Une femelle de cobaye ayant été nourrie pendant 2 mois avec 
du son additionné de lipoides testiculaires, nous avons trouvé 
chez elle un adénome qui, par le hile, avait débordé dans 
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lovaire et s’y ¢tait épanoui en kystes larges et serrés remplis 
de liquide. Dans les grands kystes, l’épithélium était un peu 
modifié, sans doute par distension due au liquide ; il était plus 
bas, 4 cellules plus petites et plus serrées. Quelques-unes, clai- 
res, semblaient avoir subi un commencement de différenciation 
mucoide. Ces kystes formaient des papilles et des vésicules- 
filles qui occupaient la moitié de Povaire densifiant entre elles 


Fic. 3, — Rete ovarii, hyperplasie et tubes adénomateux. 


le tissu conjonetif. L’aspect tumoral était la évident. Les alté- 
rations des follicules étaient d’ailleurs un peu moins accentuées 
que dans dautres expériences faites avec la folliculine. 

Ainsi la folliculine peut produire dans Vovaire et dans le 
parovaire des néoplasies adénomateuses ou kystiques qui nous 
éelairent sur certains kystes du parovaire et du hile et sur leur 
mode de développement. Ces productions kystiques ne parais- 
sent @ailleurs pas fréquentes dans la pathologie humaine ; nous 
n’avons jamais rien rencontré de semblable dans une trés nom- 
breuse collection d’ovaires de femme normaux, enflammés ou 
scléro-kystiques que nous avons examinés. Au reste, ces kystes, 
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nettement parovariens 4 leur début, ne peuvent appeler l’atten- 
tion que s’ils ont un certain développement, et c’est seulement 
les gros kystes qui sont ¢tudiés par les chirurgiens et les ana- 
tomo-pathologistes. 

Au contraire, on trouve fréquemment dans _ les ovaires de 
femme, et surtout dans les ovaires scléro-kystiques ou scléreux 
des kystes dérivés de l’épithélium germinatif dont Keller, par 


Fic, 4. — Kystes du rete ovarii 
chez un cobaye nourri de lipoides testiculaires (Ensemble). 


exemple, a ¢tudié la genése, et les relations avec les activités 
diverses de cet épithélium. 

Or, de tels kystes se retrouvent également dans les ovaires des 
femelles folliculinisées. Ils sont un peu moins réguli¢rement 
produits que les dérivés du rete ovarii et se rencontrent surtout 
quand le traitement par l’oestrone a abouti 4 une stérilisation a 
peu prés compléte. Dans de tels ovaires, on voit se produire 
superficiellement une bande de sclérose conjonctive rappelant 
une petite albuginée qui est fréquente dans les ovaires de 
femmes devenus scléreux. En méme temps, l’épithélium germi- 
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natif est épaissi, souvent un peu papillaire, a cellules plus 
hautes que d’habitude, tendant soit a se décaler vers l’extérieur, 
soit & former de petites invaginations circulaires vers la pro- 
fondeur. 

Dans la profondeur, on trouve de petits kystes tout a fait 
semblables & ceux qui ne sont pas rares dans les ovaires scléreux 
chez la femme. Ils sont caractérisés par un épithélium a noyaux 


Fic. 5. — Détail de la paroi montrant la différenciation 
de cellules claires mucipares. 


serrés, tendant souvent a végéter vers lintérieur en productions 
papillaires. Ces kystes sont distincts de ceux du parovaire par 
leur aspect et leur situation, ils apparaissent souvent trés loin du 
hile et leur début parait toujours superficiel. On en trouve 
quelques-uns qui sont encore reliés par un conduit a lépithé- 
lium germinatif. Les cellules épithéliales sont généralement 
denses, serrées, 4 noyaux plissés longitudinalement comme ceux 
de l’épithélium germinatif dans les kystes & tendance papillaire. 
Dans d’autres, & parois lisses, on voit se différencier des cellules 
a mucus trés nettes, Elles ne sont pas encore toutes caliciformes, 
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comme dans certains kystes mucoides de lovaire de femme, mais 
nous avons trouvé des kystes ott la moitié des cellules avait 
subi la transformation muqueuse et ott le coagulum central se 
colorait comme les mucines. 

Dans aucune de nos expériences, ces kystes n’ont, jusqu’ici, 
atteint un aussi gros volume que les kystes du parovaire, mais 
les expériences dépouillées ne dépassent pas une durée de un 
mois. 

Cetle deuxiéme série de productions kystiques appartient cer- 


Fic. 6. — Epithélium germinatif hyperplasié avec sclérese  sous-jacente. 
Cobaye injecté de folliculine, k = petit kyste en formation. 


tainement a la série des kystes ordinaires de Vovaire chez la 
femme. On y retrouve leurs deux flexions morphologiques prin- 
cipales : tendance papillaire qui aboutit aux kystes racémeux, 
tendance muqueuse séerétoire qui aboutit aux kystes mucoides, 
les formes mixtes n’étant d’ailleurs pas rares. 

Il est curieux de voir les hormones sexuelles, administrées a 
vrai dire 4 trés hautes doses, produire avec régularité de tels 
éléments véritablement néoplasiques. Le mécanisme de_ leur 
production dans des conditions aussi simples peut étre un peu 
éclairci. 

Dans le cas des kystes du rete ovarii, il semble s’agir d’une 
action directe de la folliculine sur le rete, analogue a celle 
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quelle exerce sur Pulérus ou la mamelle, Le rete d’un cobaye 
normal est peu développé et extra-ovarien. Toujours aprés folli- 
culinisation, il réagit plus ou moins, comme lavaient vu Kund, 
d’Amour et Gustavson. Le rete semble done étre un des organes 
directement sensible & Vaction de la folliculine. Il est remarquable 
quil réagisse encore mieux aux hormones males (employées 


Fic. 7. — Ovaire stérilisé par la folliculine (cobaye) présentant 
des kystes germinatifs ; noter la selérose superficielle. 


dans nos expériences 4 doses plus faibles que la folliculine), Sa 
nature wolffienne nous explique assez bien cette particularité 
puisque les dérivés wolffiens sont généralement plus sensibles 
aux hormones males qu’a la folliculine. 

Il semble que la folliculine et Vhormone male aient beaucoup 
d’actions communes : sur le plumage, par exemple (Champy), 
sur l'utriewle prostatique (Coujard), mais ces actions sont inéga- 
les sur des réactifs divers : la folliculine est bien plus active sur 
lutricule que Vhormone male. Cela n’est pas étonnant, car c’est 
presque symétrique de voir hormone male plus active que la 
folliculine sur les résidus wolfliens, bien que cette derniére agisse 
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encore avec évidence. Il semble d’ailleurs que, pour obtenir un 
résultat appréciable, il faille des doses de folliculine assez denses, 
cependant, dans la grossesse, ot lhyperfolliculinémie est déja 
notable, sans étre aussi importante que celle que nous avons 
produite artificiellement, nous avons vu parfois chez le cobaye 
le rete s’hyperplasier et former des kystes. Ils ne semblent pas 


Fic. 8. — Deétail de kystes germinatifs & tendance racémeuse 
(cobaye + tolliculine) 


définitifs puisqu’on ne les retrouve pas chez le cobaye non 
gravide. 

Le mécanisme de la production des kystes de l’épithélium 
germinatif parait différent ; ils n’apparaissent pas dés le début 
de la folliculinisation, mais seulement dans des ovaires sensi- 
blement stérilisés. Souvent ces ovaires sont complétement dépour- 
vus d’ovocytes et de follicules. 

Il est a remarquer, dans le cas de la femme, et Keller y a 
insisté, que c’est également dans des ovaires a tendance scléreuse 
qu’apparaissent les kystes germinatifs. 

Keller a montré qu’il semble s’agir d’un effort de régénération 
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ovarienne. Nos observations sur les castrations ovariennes par- 
tielles sont tout 4 fait d’accord avec cette idée : l’ovaire diminué 
tend a se régénérer aux dépens de ce qui reste. S’il reste des 
follicules jeunes, ils grossissent rapidement. Si lon a affaire a 
une espece ott la régénération de nouveaux ovocytes aux dépens 
de l’épithélium germinatif semble possible, comme c’est le cas des 
oiseaux, l’épithélium germinatif se remet a fonctionner. 


Fic. 9. — Détail de kystes & tendance mucoide 
(cobaye -++ lipoides testiculaires) 


Or, il semble que, chez la plupart des mammiféres, cet épi- 
thélium a perdu la faculté de régénérer des ovocytes, il végéte 
alors sous des formes atypiques dont Keller a étudié quelques- 
unes chez les animaux et dont la plus habituelle est la forma- 
tion de kystes, de papilles évoluant parfois vers le type muqueux, 
tendant parfois a végéler rapidement sous forme épithéliale 
indifférente en formant des kystes papillaires. 

Ainsi, la production de ces kystes sous l’influence de la folli- 
culine ne serait pas un effet direct, mais un effet secondaire, un 


effort de régénération a la suite d’altérations ovariennes. Par 1a, 
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ils se ratlachent aux kystes de Vovaire de la femme. Nous ne 
savons pas si une hyperfolliculinémie est intervenue dans ces 
derniers ; c’est possible & la période polykystique de lovarite, 
mais leur développement principal a lieu & la période scléreuse 
ol. Povaire présente de remarquables analogies avec les aspects 
que nous avons produits expérimentalement : sclérose superfi- 
cielle dense, végétation de l’épithélium germinatif, disparition 
des ovocytes stockés dans Vovaire depuis la période embryonnaire, 

Il faut remarquer enfin que les deux sortes de kystes peuvent 
aboutir a des aspects fort semblables. S’il est facile au début de 
distinguer les kystes apparus en surface, loin du hile, des kystes 
hilaires, la distinetion devient incertaine quand les uns et les 
autres sont devenus centro-ovariens, D’ailleurs, l’épithélium ger- 
minatif végéte aussi au voisinage du hile et méme, semble-t-il, 
avec une certaine préférence. 

En tous cas, ces divers faits expérimentaux de productions 
kystiques dans lovaire nous paraissent jeter quelque lumiére 
sur la genése des kystes ovariens. Nous ne connaissons pas encore 
Pavenir lointain des adénomes du rete, ni des kystes germinatifs, 
Nous avons conservé un certain nombre d’animaux pour l’étudier 
par la suite. Il nous a paru intéressant de noter d’abord les 
stades de début les plus mal connus en pathologie humaine. 
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Les fibro-adénomes mammaires greffables 
du rat blanc 


Nouvelles recherches 
PAR 


Ch. OBERLING, M. GUERIN et P. GUERIN 


Les recherches sur les fibro-adénomes greffables du rat blane 
que nous poursuivons depuis 5 ans ont déja fait Pobjet de plu- 
sieurs communications présentées ici méme ; entre temps, des 
données nouvelles ont été acquises que nous nous permettons 
(exposer rapidement en considérant surtout les deux points qui 
ont plus particuli¢rement attiré notre attention : Vinfluence des 
facteurs endocriniens sur VPévolution de ces tumeurs et les fac- 
leurs conditionnant leur transformation sarcomateuse. 

Les points de départ de ces tumeurs greffables ont été des 
fibro-adénomes spontanés dont nous avons observé, jusqu’ici, 
Yeas. La transplantation, tentée avee trois @entre elles, a donné 
des résultats positifs avee deux: T.1 et T.7, qui se trouvent 
actuellement au sepli¢éme passage. 


Conditions générales de transplantabilité 
et caractéres morphologiques des tumeurs greffées 


La réussite des greffes est trés variable et peut osciller entre 
10 et 80 0/0, suivant les séries. 

Dans ensemble, nous avons obtenu, avee la souche T.I, en 
climinant les tumeurs adéno-lipomateuses étudiées antérieure- 
ment, 101 tumeurs sur 350 animaux greffés, soit 29 0/0 de résul- 
tats posilifs. 

Avee la souche T.7, nous avons noté 65 résultats positifs sur 
155 animaux greffés, soit 42 0/0. 
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Au total, nos observations comportent, a l’heure actuelle, 166 
fibro-adénomes sur 505 rats greffés, soit environ 1/3 de résul- 
tats positifs. 

Il y a lieu de remarquer cependant que ce pourcentage de réus- 
site représente un minimum car, en raison du temps de latence 


Fic. 1. — Aspect dun greffon de fibro-adénome aprés deux ans de latence. 
Remarquer le tissu glandulaire qui se trouve dans un état de conser- 
vation parfait. 


souvent prolongé, un certain nombre d’animaux meurt avant que 
Pactivité du greffon ait eu le temps de se manifester. 

Les résultats obtenus avec la souche T.I ont été, en grande 
partie, exposés dans deux communications antérieures, nous 
pouvons done nous borner ici 4a ajouter simplement quelques 
considérations générales. 

Au cours des passages, les éléments glandulaires ont manifesté 
une tendance nette a régresser ; a partir du troisiéme passage 
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notamment, la structure des tumeurs est devenue de plus en 
plus fibreuse jusqu’a représenter un fibrome pur. 

Les greffons se développent aprés un temps de latence qui 
oscille entre 2 mois 1/2 et 2 ans. Ce temps de latence, dont la 
durée moyenne a été, dans les premiers passages, de 8 4 9 mois, 
est en augmentation nette et ce fait coincide avec la tendance a 
la transformation fibreuse. 

Le temps d’évolution est de 7 & 8 mois ou davantage ; au bout 
de ce temps, les tumeurs présentent la structure de fibro-adéno- 
mes trés fibreux, de fibromes purs ou de sarcomes ; la transfor- 
mation sarcomateuse est presque constante, lorsque la tumeur a 
évolué pendant plus dun an. 

La série T.7 a montré des faits trés comparables, Le temps 
de latence a oscillé entre 3 et 8 mois ; le temps d’évolution n’a 
guere dépassé 9 mois. La encore, il s’agit le plus souvent de 
fibro-adénomes trés fibreux ou de fibro-sarcomes. 

Soulignons ici la durée prolongée du temps de latence qui 
peut atteindre, dans certains cas, 2 ans, c’est-a-dire deux tiers de 
la durée de vie @un rat normal. Du point de vue biologique, il est 
intéressant de voir que, pendant cette longue période, les cellu- 
les du greffon peuvent persister dans un état de vie ralentie et 
manifester alors subitement, sous Vinfluence de facteurs encore 
inconnus, leurs capacités prolifératives. 

Au cours des greffes successives, les tumeurs peuvent présen- 
ter des aspects trés variables el nous avons rencontré, dans nos 
experiences, toutes les formes de tumeurs mammaires bénignes 
que l'on observe en pathologie humaine. 

L’aspect le plus fréquemment noté est celui du fibro-adénome 
tubuleux avee prédominance plus ou moins marquée du tissu 
libreux, pouvant aller jusqu’a la disparition compléte du tissu 
glandulaire, si bien qu’on se trouve en présence d’un fibrome pur. 

Dans certains cas, la tumeur montre l’aspect de l’adénome 
pur qui peut présenter des phénoménes de sécrétion (adénome 
séerétant), et méme de lactation typique (adénome lactant). 

Dans d’autres cas, Vexubérance locale de prolifération 
conjonctive aboutit & des structures tout & fait comparables a 
celles du fibro-adénome végétant intra ou péri-canaliculaire. 

La prolifération prédominante de l’épithélium peut également 
Sobserver, elle intéresse tantot lassise myo-épithéliale, tantot 
lassise séerétante et aboutit Ia constitution de végétations 
dendritiques intra-canaliculaires. 
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Fic. 2. — Fibro-adénome greffé. La tumeur a pris ici la struciure 
du fibro-adénome végétant péri- ct intra-canaiiculaire. 


Des phénoménes métaplasiques, enfin, peuvent survenir dans 
le domaine épithélial, et ils se traduisent par apparition de revé- 
tements de type sudoripare ou malpighien ; dans le stroma 
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conjonctif, on peut noter des phénoménes de calcification, de 
métaplasie chondroide, osseuse ou adipeuse. 


Action des facteurs hormonaux sur les adéno-fibromes greffables 


L’action des séerétions internes sur la glande mammaire étant 
établie, i] paraissait naturellement indiqué de voir si des facteurs 
hormonaux sont susceptibles d’influencer le développement des 
adéno-fibromes greffables. Aussi des recherches dans ce sens 
ont-elles été effectuées par tous les auteurs qui ont étudié ces 
tumeurs, notamment par Heiman, par Picco et par nous-mémes. 
Tout récemment, Heiman et Krehbiel ont consacré a cette ques- 
tion un mémoire important sur lequel nous aurons encore 
loceasion de revenir. 

Le probléme ¢tant assez complexe, il y a lieu de sérier les 
faits et dWenvisager successivement ie role sécrétions 
internes sur la prise des greffons, sur le développement des 
tumeurs et sur leurs caractéres morphologiques. 


I. INFLUENCE DES FACTEURS HORMONAUX 


SUR LA PRISE DES GREFFES 


Role du sexe. — La premi¢re question qui se pose est de savoir 
si les adéno-fibromes mammaires peuvent étre greffés a des rats 
males. 

Les réponses données jusqu’ici ont été divergentes, Heiman 
et Picco ont réussi, sans difficulté, la transmission aux animaux 
males, alors que nos tentatives ont donné des résultats constam- 
ment négatifs. Il fallait en conelure que le comportement a ce 
sujet doit varier avee les souches et nos expériences ultérieures 
ont pleinement confirmé cette facon de voir. 

Alors que la tumeur T. I n’a pu étre greffée a des rats males, 
les transplantations effectuées avec des tumeurs de la souche 
T.7 ont donné des résultats positifs. 

Ces résultats ont été obtenus tout d’abord dans une série out 
nous avons utilisé des rats males trés jeunes (2 mois), qui ont 
été castrés et greffés avee des ovaires provenant de rates de la 
méme portée. 

Sur 10 animaux ainsi préparés et greffés avec la souche d’adé- 
no-fibrome T.7, 4 ont présenté des tumeurs évolutives et sont 
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Fic. 3. — Aspect d’un ovaire greffé & un male castré deux ans aprés l’opé- 
ration. Nombreux follicules kystiques. L’examen au fort grossissement 
montre de nombreuses cellules folliculaires bien conservées. 
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morts au cours ou a la fin de la deuxiéme année qui a suivi 
lopération, 3 d’entre eux montrant, au moment de la mort, 
le greffon ovarien encore en activité sous forme d’une formation 
polykystique de la grosseur d’une noisette. 

histoire de ces animaux est assez particulicre et mérite 
détre relatée avec quelques détails. 


Le ral A. 3.266, aprés une période de latence de 6 mois, développe 
une tumeur qui, en 3 mois environ, atteint le volume d’une grosse 
orange de 145 gr. 

On fait une ablation presque totale qui permet de constater que la 
tumeur est un sarcome polymorphe. La récidiye est rapide et lani- 
mal meurt 12 mois 1/2 apres sa greffe, avec une tumeur comme une 
grosse orange constituée surtout par un sarcome fusiforme ou poly- 
morphe, avec une. petite zone d’adénofibrome en activité. La greffe 
ovarienne en activité montre des amas de cellules granuleuses et un 
corps jaune. 

Le rat A. 3.265 succombe 18 mois aprés la greffe avec une petite 
tumeur comme un gros fruit d’amande; c’est un fibrome trés peu 
cellulaire. La greffe ovarienne, kystique, contient des cellules granu- 
leuses. On constate, en outre, la présence d’un petit adénome hypo- 
physaire et une adénomatose kystique des glandes mammaires. 

Le rat A. 3.266 meurt au 23° mois avec une petite tumeur greffée 
comme un haricot qui représente un adéno-fibrome lactant. I] existe 
@ailleurs une adénomatose kystique importante des glandes mam- 
maires et on découvre un petit adénome hypophysaire associé a une 
adénomatose médullaire de la capsule surrénale. Le greffon ovarien 
est représenté par un kyste comme une noisette dans la paroi duquel 
on trouve des amas de cellules folliculaires. 

Enfin, le rat A. 3.274 développe, aprés une latence considérable 
atteignant presque deux ans, une tumeur qui atteint le volume d’une 
prune de 25 gr. au moment de la mort, survenue 25 mois aprés la 
greffe. La tumeur est un fibro-sarcome d’aspect polymorphe. On ne 
trouve aucune trace de greffon ovarien. 


Plusieurs faits intéressants se dégagent de ces expériences. 

Tout d’abord, elles montrent la possibilité de greffer l’adéno- 
fibrome mammaire a des rats males castrés et greffés avec des 
ovaires. 

De plus, nous voyons que des greffes d’ovaires chez des consan- 
guins peuvent donner un résultat positif et se maintenir pen- 
dant deux ans. 


Par ailleurs, deux de ces animaux greffés ont présenté des 
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tumeurs hypophysaires dont la génése est peut-étre en rapport 
avec la folliculine séerétée par les ovaires greffés. Il faut se 
rappeler, en effet, que des tumeurs hypophysaires ont été obte- 
nues par des injections de folliculine (Mc. Euen, Selye et Collip, 
Zondek, Cramer et Horning). 

Enfin, il est intéressant de noter que, chez les deux animaux 
porteurs de tumeurs hypophysaires, laction de lVhypophyse 
s’était fait sentir sur les glandes mammaires : dans un cas, il 
existait une adénomatose kystique, dans l’autre une adénomatose 
kystique importante et, en méme temps, la tumeur greffée avait 
pris Paspect dun adénome lactant. L’adénome hypophysaire, 
dans ce dernier cas, rappelait certains adénomes a cellules de 
grossesse. 


* 


En méme temps que les dix rats de la série précédente, nous 
avons greffé les dix femelles qui avaient fourni les ovaires, De 
ces femelles castrées, 4 sont mortes avec des tumeurs: l'une 
aprés 9 mois 1/2 avee un fibro-sarcome, une autre & la méme 
époque avec un fibrome, une troisitme au 21° mois avec un sar- 
some polymorphe et la derniére avec un fibrome. 

Par contre, sur 20 femelles normales greffées en méme temps 
que les précédentes, pour servir de témoins, 12 ont développé 
des tumeurs, 

Dans la suite, nous avons obtenu dans la souche un fibro-adé- 
nome kystique qui semble conserver son type histologique assez 
spécial et qui se greffe facilement aux males. 

De lensemble de ces expériences, on peut done conclure que 
Vinfluence du sexe et des glandes sexuelles différe suivant les 
souches. 

Avec notre souche T.I, les greffes & des rats males normaux ou 
castrés n’ont donné que des résultats négatifs. 

Avec la souche T.7, nous avons obtenu des résultats positifs 
en utilisant des rats males greffés avec des ovaires et avec une 
forme dérivée de cette souche des résultats positifs sont facile- 
ment obtenus par la greffe aux males normaux, comme dans les 
expériences de Surman et de Picco. 

Les tumeurs se développent également chez les femelles 
castrées, moins bien cependant que chez les femelles adultes 
normales, 
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Role de la gestation et du post-partum. — Dans notre pre- 
miére publication, nous avions noté un fait assez étonnant, a 
savoir que, sur une série de 10 femelles accouchées de 10 a 25 
jours et séparées de leurs petits, la greffe de fibro-adénome T. 1 
avait donné naissance 4 8 tumeurs, ce qui constituait un pour- 
centage de réussite rarement atteint, 


Fig. 4. — Fibro-adénome kystique facilement transplantable aux rats males. 


Pour vérifier si le post-partum constitue réellement une 
condition favorable A la prise de la greffe, nous avons repris ces 
expériences en greffant des femelles ayant mis bas depuis 15 a 
30 jours environ avec les souches T. 1 et T. 7. 

Avec la souche T.1, 2 groupes de femelles, chacune greffée 
avec un fibro-adénome, ont donné, l’un 3 tumeurs (2 fibromes et 
1 fibro-adénome avec début de sarcome polymorphe), l’autre 5 
tumeurs (1 fibrome et 4 fibro-adénomes dont 1 en transformation 
sarcomateuse) ; un autre groupe de 10 femelles greffées avec un 
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fibrome a donné 2 tumeurs dont une avec début de sarcome, alors 
que 20 rats femelles témoins ont donné 4 tumeurs. 

Avec la souche T.7, un groupe de 10 femelles, greffé avee un 
fibro-adénome, a donné 4 fibro-adénomes, alors que, sur 30 
femelles témoins, on a obtenu 10 fibro-adénomes et un autre 
groupe de 5 femelles a donné 1 fibro-adénome, alors que 5 autres 
femelles témoins ont donné aussi 1 fibro-adénome. 

Il semble donc bien établi que le post-partum (2° 4 4° semaine) 
ne joue aucun role favorisant net sur la prise des greffes. 


2. INFLUENCES HORMONALES 
SUR L’EVOLUTION DES FIBRO-ADENOMES GREFFES 


Action de l’ovariectomie et de la ménopause. — De |’ensemble 
de nos expériences, il résulte actuellement que l’ovariectomie 
peut entrainer, dans certains cas, un arrét de croissance et méme 
une régression compléte des fibro-adénomes pourvu que ces 
tumeurs ne soient pas trés développées au moment de linter- 
vention. Par contre, l’ovariectomie reste sans influence sur I’éyo- 
lution des tumeurs qui ont déja subi une transformation sarco- 
mateuse. 

En présence de ces faits, il paraissait intéressant de voir si la 
ménopause pourrait avoir une influence analogue. 

Dans ce but, nous avons étudié le cycle oestral chez 55 rats 
porteurs de fibro-adénomes et, chez 19 d’entre eux, la ménopause 
survint en cours d’évolution de la tumeur. 

Neuf de ces tumeurs, appartenant 4 la souche T. 1, continué- 
rent leur évolution pendant 1 mois 1/2 4 12 mois, présentant 
les caractéres de fibro-adénomes ou de fibromes ; 2 subirent la 
transformation sarcomateuse. 

Dix tumeurs de la souche T.7 évoluérent normalement jus- 
qu’a la mort des animaux, c’est-a-dire pendant 1 a 10 mois. A 
l’autopsie, elles montrérent laspect de fibro-adénomes dont un 
en transformation sarcomateuse. 

Il parait done établi que, contrairement a la castration, la 
ménopause n’entraine pas de régression des fibro-adénomes gref- 
fés et ne favorise pas non plus leur transformation sarcomateuse. 


Action de la gestation. -- La gestation a trés nettement favo- 
risé la prolifération des adéno-fibromes et nos observations 


confirment absolument celles de Grauer et Robinson, de Heiman 
et Krehbiel. 
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Action d’hormones males d'origine ovarienne. — A différentes 
reprises, nous avons été frappés de voir, dans le hile de lPovaire, 
des formations tubuleuses plus ou moins é¢tendues, ressemblant 
de tres prés & des cordons médullaires a évolution sertolienne. 

Une recherche systématique, faite sur 250 animaux, a montré 


Fic. 5. — Ovaire de rate avee prolifération sertolienne (s) et constitution 
Wun tissu interstitiel probablement male (i), qui,occupe la majeure par- 
tie du stroma ovarien ; f, follicule. 


l’existence de ces formations dans environ un diziéme des cas. 

Ce sont des tubes simples ou munis de diverticules, tapissés 
par des cellules & noyau le plus souvent allongé, parfois en 
mitose, muni d’un réseau chromatinien délicat. Le cytoplasme 
filamentaux, se terminant parfois en flamméche, ne montre aucune 
limite cellulaire. En somme, il s’agit d’un revétement syncitial 
qui rappelle de trés prés le revétement sertolien d’un testicule 
aspermatogéne. 
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Ces tubes sont limités par une basale trés nette qui montre 
cependant de fréquentes effractions a travers lesquelles les 
cellules du revétement pénétrent dans le tissu environnant et 
forment de véritables coulées cellulaires qui s’infiltrent entre 
les mailles du stroma ovarien. II se constitue ainsi un tissy 
interstitiel qui engaine les tubes et qui occupe parfois une grande 


Fic. 6. —+ Tubes sertotiens de Vovaire de rate & un fort grossissement. 


partie de lovaire, et il est intéressant de remarquer que la for- 
mation de cette glande interstitielle s’effectue, de toute évidence, 
par bourgeonnement externe du revétement sertolien, done sui- 
vant le mécanisme mis en évidence par Benoit. 

Les aspects rencontrés ici rappellent d’ailleurs de trés pres 
certaines figures dovotestis humain décrit par P. Masson, 
Chalier et J.-F. Martin. Dans 6 cas, ce tissu sertolien fut cons- 
taté chez des rats porteurs de fibro-adénomes greffés. 

Les tumeurs greffées, sauf un fibro-adénome qui se développa 
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jusqu’a la mort de l’animal et deux autres tumeurs qui se révé- 
lérent comme des sarcomes, subirent un arrét dans leur dévelop- 
pement et restérent stationnaires dans les derniers mois précédant 
la mort des animaux. Histologiquement, les nodules, du volume 
dun fruit d’amande ou d’une grosse amande, étaient des fibromes 
marqués avec fibrose et calcification. 


Fic. 7. — Tube sertolien avee effraction de la basale (en a) et pénétration 
des cellules sertoliennes dans Je stroma ovarien, ot elles constituent un 
tissu interstitiel. 


On peut done penser que l’arrét du développement de ces 
tumeurs était en relation avec la prolifération de tissu male 
dans les ovaires. 

Ces constatations nous permettent aussi d’expliquer un fait 
observé dans la série de rats males castrés et greffés avec un 
ovaire, dont nous avons déja parlé. Parmi les 4 animaux chez 
lesquels la greffe ovarienne avait réussi, 3 seulement avaient 
présenté des fibro-adénomes ; chez le 4°, le greffon de fibro-adé- 
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nome ne s’était pas développé. Or, précisément chez cet animal, 
Yovaire greffé était devenu le siége d’une prolifération §serto- 
lienne, si bien que ce rat, aprés avoir été féminisé par la castra- 
tion et la greffe de l’ovaire, avait subi une remasculinisation par 
le développement de tissu male dans un ovaire greffé. 


Action des facteurs hormonaux sur la structure des fibro- 
adénomes greffés. — Un fait nous parait évident dans ce domaine, 
c’est influence de la gestation (hormone de lactation, action 
hypophysaire), qui entraine une transformation adénomateuse 
par prolifération d’acini avec figures d’adénome lactant. Mais 
nous ne croyons pas, comme Heiman et Krehbiel, que les autres 
modalités structurales dépendent essentiellement de facteurs 
hormonaux. 


D’aprés ces auteurs, les tumeurs auraient la tendance, en 
dehors des périodes d’activité sexuelle, d’évoluer vers le type 
fibromateux, soit trés cellulaire ou sarcomateux chez les jeunes, 
soit trés dense chez les vieux. Cette conception nous parait un 
peu trop schématique. D’une part, la transformation sarcoma- 
teuse est loin d’étre constante chez les jeunes animaux ; nous 
avons vu des fibromes chez les jeunes et des sarcomes chez de 
vieux rats. D’autre part, le caractére morphologique inhérant a 
une souche cellulaire est certainement important et se traduit 
par la persistance d’un type structural au cours des transplanta- 
tions successives, malgré les variations individuelles des animaux 
utilisés. Et de lautre coté, des facteurs encore inconnus, de 
nature peut-étre locale, doivent intervenir, car, de cette facon 
seulement, on peut comprendre que des greffes multiples, faites 
avec la méme tumeur sur le méme animal, donnent parfois des 
tumeurs de structure différente. 


La transformation sarcomateuse des adéno-fibromes greffables. 


Nous avons observé jusqu’ici 32 sarcomes développés aux 
dépens d’adéno-fibromes greffés, 18 dans la série T. 1, 14 dans la 
série T.7, ce qui fait, sur ensemble de 166 fibro-adénomes, 
environ 20 0/0. Ce pourcentage change considérablement si l’on 
tient compte de la durée d’évolution des fibro-adénomes. 


C’est ainsi que l’on trouve : 
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Sur 62 fibro-adénomes ayant évolué de 1 a 5 mois (1), 6 
sarcomes = 10 0/0. 

Sur 49 fibro-adénomes ayant évolué de 5 a 10 mois, 17 
sarcomes = 35 0/0. 

Sur 18 fibro-adénomes ayant évolué plus de 10 mois, 9 
sarcomes = 50 0/0. 


Il y a done une progression trés nette du pourcentage de la 
transformation sarcomateuse suivant l’Age des tumeurs. 

Pour ce qui concerne les -caractéres morphologiques et évolu- 
tifs de ces sarcomes, nous n’avons rien a ajouter aux faits 
exposés dans notre travail publié en 1935. Par contre, le méca- 
nisme de cette transformation sarcomateuse a continué a attirer 
notre attention et nous avons étudié plus particuliérement les 
facteurs hormondux susceptibles d’intervenir dans ce processus. 

Nous avons déja montré, dans un travail antérieur, que ni la 
castration ni la ménopause semblent exercer une action sur la 
transformation sarcomateuse des adéno-fibromes. En étudiant le 
cycle oestral chez 55 rats porteurs d’adéno-fibromes, nous avons 
recherché si la fréquence et l’intensité de l’oestrus pouvaient 
étre en relation avec la transformation maligne. Or, il n’en est 
rien: des transformations sarcomateuses peuvent s’observer 
chez des animaux a cestrus rare, court ou irrégulier et elles peu- 
vent faire défaut chez des animaux en cestrus presque permanent. 

Pour l’étude de la folliculine, nous avons tenu a répéter les 
expériences de Picco ; c’est pour cette raison que nous avons 
utilisé deux séries de 4 rats porteurs de fibro-adénomes évolutifs 
et ott furent appliqués, dans l'une, du Cristallovar en injections 
journaliéres de 1/4 4 1/3 de cme. de la solution huileuse dosée 
a 1.000 U. I. par eme., l'autre du Benzogynestryl-Roussel en injec- 
tions hebdomadaires de 1/3 4 1/4 de emce., soit 2.000 a 3.000 U.I. 
par dose. 

Dans la série du Cristallovar, deux rats avaient, au début de 
l'expérience, déja, des tumeurs assez importantes (volume d’un 
ceuf de poule) a évolution rapide, done suspectes de transforma- 
tion. Nous les avons cependant injectés tout en réservant leur 
cas. Un prélévement, effectué au moment ot les animaux avaient 
recu 13.500 U.1., montrait effectivement des fibro-adénomes en 
transformation sarcomateuse. 


(1) Nous n’avons pas tenu compte ici des fibro-adénomes ayant évolué 
moins d’un mois. 
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Les 2 autres rats porteurs de tumeurs du volume d’une amande 
recurent au_ total 27.000 a 30.000 U.I. et succombérent, l’un 
apres 3, autre aprés 6 mois, avec des fibro-adénomes, sans 
transformation sarcomateuse. 

Dans la série de Benzogynestryl, les rats recurent, en 18 
semaines, 45.000 U. I. chacun. 

Chez Pun d’eux, la tumeur, de la grosseur d’un haricot au 
début de lexpérience, avait atteint les dimensions dune noix 
apres application de 40.000 U.I. Une biopsie fut pratiquée qui 
montra aspect d’un fibrome trés cellulaire suspect de transfor- 
mation maligne. Or, la tumeur laissée en place, loin de se déve- 
lopper, régressa en 5 mois. Les 3 autres rats avaient, au début 
de Vexpérience, des tumeurs dont le volume oscilla entre celui 
dune amande et celui d’une prune rouge. Elles se développérent 
normalement jusqu’é la mort des animaux survenue entre le 
6° et le 8° mois. L’une avait la structure dun_ fibro-adénome, 
Pautre celle dun fibrome, la troisiéme, enfin, répondait Aa un 
fibro-adénome en transformation sarcomateuse. Mais puisque 
cette tumeur avait eu une évolution totale de 8 mois, on se trouve 
a une période ott la transformation sarcomateuse spontanée est 
assez fréquente. 

En résumé, ces nouvelles séries d’expériences confirment nos 
observations antérieures et, 4 l’inverse de Picco, nous pouvons 
affirmer que, pour ce qui concerne les tumeurs de nos souches 
tout au moins, la folliculine ne favorise pas la transformation 
sarcomateuse. 

Nous n’avons done pas ¢té & méme, jusqu’ici, de démontrer 
Pexistence d’un facteur exogéne, hormonal ou autre, susceptible 
d’intervenir dans la transformatidn sarcomateuse de ces fibro- 
adénomes mammiaires. Et cette constatation est en faveur de 
Vidée exprimée déja antérieurement, suivant laquelle l’évolution 
maligne de ces tumeurs semble liée surtout A un facteur cellu- 
laire intrins¢que qui s’extériorise d’autant plus facilement que la 
tumeur avance en age. 

L’importance de ce facteur cellulaire se montre encore d’une 
facon frappante dans notre souche T.7, ott presque tous les 
sarcomes survenus au cours des passages dérivent d’un fibro- 
adénome qui, lui-méme, a subi ultérieurement la cancérisation, 
alors que, dans les séries paralléles, deux sarcomes seulement 
ont été observés. 

Par ailleurs, le role négligeable du terrain et des facteurs 
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hormonaux résulte également du fait que nous avons observé 
des fibro-adénomes  greffés transformés en sarcomes chez des 
animaux porteurs de fibro-adénomes spontanés non transformés, 
inversement, nous avons observé, & de multiples reprises, des 
fibro-adénomes greffés non transformés en sarcomes chez des 
animaux porteurs d’autres tumeurs malignes spontanées (épithé- 
liomas pulmonaires, gastriques, tubaires, maxillaires, sarcomes 
peritonéaux et méme sarcomes mammaires), ou provoquées 
(sarcomes par benzopyréne, par thorotrast et 4 cysticerque). 


Conclusions 


Au cours des .transplantations des deux souches d’adéno- 
fibromes, nous avons observé toutes les formes histologiques 
que l’on peut rencontrer en pathologie humaine. Dans le déter- 
minisme de ces formes, les facteurs endocriniens ne semblent 
pas jouer un role prédominant, comme l’admettent Heiman et 
Krehbiel. Seule la structure de l’adénome pur et de l’adénome 
lactant semble étre en rapport avec les modifications hypophysai- 
res qui caractérisent la période terminale de la gestation. 

Nous avons réussi a greffer le fibro-adénome T.7 a des males 
castrés et greffés avec des ovaires ; une forme dérivée de cette 
souche se développe facilement chez des males normaux. 

On observe fréquemment, chez des rates de notre élevage, des 
proliférations sertoliennes dans le hile de Povaire. Ces proliféra- 
lions de tissu germinal male s’accompagnent fréquemment de 
la production d’un tissu interstitiel et il existe une action inhi- 
bitrice sur le développement des adéno-fibromes greffés. 

La fréquence de la transformation sarcomateuse des adéno- 
fibromes greffés augmente proportionnellement avee l’age des 
tumeurs. Elle n’est pas influencée par lintensité et la durée de 
leestrus, ni par la ménopause, ni par la castration, Elle n’est pas 
influencée non plus par l’administration de folliculine et nos 
résultats expérimentaux sont ici nettement opposés a ceux 
observés par Picco. 

La transformation sarcomateuse des adéno-fibromes mammiai- 
res greffés semble liée surtout a un facteur cellulaire intrinséque 
qui s’extériorise d’autant plus facilement que la tumeur avance 
en age. 
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Tumeurs obtenues par greffes de foie de rats 


porteurs d’épithélioma de Guérin 
PAR 


Edouard PEYRE et H. MORICOURT 


Nous avons greffé, sur 10 rats normaux, des fragments de foie 
histologiquement normal, provenant de rats porteurs d’un épi- 
thélioma de Guérin, et nous avons en méme temps, comme 
témoins, greffé une autre série de 10 rats avee du foie de rats 
normaux,. 

Il convient de noter qu’au cours de nos expériences, nous avons 
vu que Nicolas Franisevie avait déja obtenu des greffes positives 
avec le foie de souris cancéreuses, bien que les examens histolo- 
giques de cet organe aient montré l’absence de toute métastase. 
Mais nous tenons 4 noter que Franicevie et d’autres auteurs, du 
reste, avaient greffé le foie d’animaux spontanément cancéreux ; 
il ne s'agissait pas d@animaux simplement greffés. 


1° Matériel injecté, —- Nous avons prélevé, le 15-2-37, une 
tumeur dun rat greffé le 20-1-37, 

Ce rat, porteur d’un épithélioma atypique de Putérus (Guérin), 
au 26° jour de la greffe, est sacrifié aprés anesthésie au chloro- 
forme. La peau entourant la tumeur est bralée au fer rouge sur 
le trajet que suivra le bistouri pour l’extraire, puis, avee les 
précautions d’aseptie habituelles, la tumeur est enlevée, mise 
dans une boite de Pétri stérile, et coupée en petits fragments 
destinés & la greffe. 

Cela fait, la peau entourant la tumeur est remise en place et, 
dans un 2° temps opératoire, avec d’autres instruments, dans la 
région sous-costale droite, une 2° incision permet d’extraire des 
fragments de foie qui sont mis en boite de Pétri. 
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L’examen histologique de ce tissu n’a montré aucune méta- 
stase (1). 


2° Mode opératoire. — Ces fragments de foie sont introduits, 
comme nous le faisons habituellement pour les greffes, 4 l'aide 
@un trocart muni d’un mandrin qui pousse le fragment de 
tissu a greffer sous la peau de l’animal. 

3° Résultats. — Cette greffe de fragments de foie ayant été 
faite le 15-2-37, le 27-2-37 nous observons 3 petites tumeurs de 
la grosseur dune noisette. 

Le 8-3-37, 2 tumeurs sont encore petites, et la 3° a les dimen- 
sions suivantes : 26 mm. * 22 mm. 

Le 15-38, ces 3 tumeurs grossissent et, mesurées au pied a 
coulisse, donnent les dimensions suivantes : 

L’une, 48 mm. * 35 mm., 

ies autres, 36° 27, 32) < 28. 

Le 17 mars, une de ces tumeurs est prélevée pour étre gref- 
fée, en 2° passage, a 6 rats. 

L’examen_ histologique montre qu’il s’agit dune tumeur en 
tous points comparable 4 la premicre greffée (Perrot). 

Le 5 avril (23° jour de greffe), sur ces 6 rats, 2 d’entre eux 
présentent une tumeur de la grosseur d’un gros poids qui pro- 
gresse, et le 5 mai, les tumeurs grossissant, Pune d’entre elles 
est destinée a un 3° passage. 


Au contraire, les 10 rats greffés avee le foie dun rat normal 
n’ont pas donné la moindre trace dune réaction locale, 


2° série d’expériences 


Le 26 mai, sont greffés 10 rats avee le foie d’un rat porteur 
de tumeur greffée, suivant les mémes techniques, et observant 
les mémes précautions. 

Sur ces 10 rats, 3 sont morts d’une maladie intercurrente 
qu’a_ subie l’élevage, sans relation avee la greffe ; sur les 7 
vivants, 4 sont porteurs d’une tumeur qui commence a _pro- 
gresser. 
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Ainsi done, par 2 fois, sur 2 séries d’animaux, nous avons 
obtenu des greffes positives de foie apparemment sain, prélevées 
sur des rats simplement greffés. 

Cela confirme ce que d’autres expérimentateurs ont déja 
remarqué et montré que, malgré absence de métastases, les 
organes d’animaux porteurs de tumeurs aoe peuvent conte- 
nir des cellules néoplasiques. 


(Travail de l'Institut du Cancer de la Faculté de Médecine de Paris). 


BULL. bu CANCER 1937. — T. 26. 34. 
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Les récidives tardives des épithéliomas 
du col utérin apparemment guéris par la 


radiothérapie 
PAR 


Simone LABORDE et Myriam LIBERSON 


Le travail que nous apportons ici concerne les récidives et les 
métastases apparues a lointaine échéance chez des malades 
atteintes d’épithélioma du col utérin, et cliniquement guéries 
par la radiothérapie durant plusieurs années. 

Cette étude a trait aux malades traitées a l'Institut du Cancer 
de 1921 & 1931 inclus. Cette période comporte done un_ recul 
d@observations de cing ans au minimum, 

Les statistiques chirurgicales de Weibel (1914), de Thaler 
(1917), de Violet (1928), de Bonney (1929) et de Kamniker (1932) 
ont déja fourni des exemples de récidives tardives, dont le pour- 
centage varie suivant les auteurs et dont la date d’apparition 
s’étend jusqu’a la 19° année. 

Plusieurs statistiques radiologiques mettent aussi en valeur 
la fréquence des récidives tardives. Nous citerons celles de Lahm 
(1928), de Voltz et celles, plus récentes, de Lauritzen (1932) et 
de Regaud et Hermet (1937). 

Nous avons réuni et classé en plusieurs tableaux l’ensemble 
des observations dont nous disposons, afin d’y situer les cas par- 
ticuliers qui font objet de ce travail. Les résumés de ces obser- 
vations sont consignés a la fin de cet exposé. 

Mais il nous faut tout d’abord rappeler les principes qui ont 
servi a établir le classement des malades considérées comme 
guéries, 

Parmi la totalité des malades qui se sont présentées a I’Ins- 
titut du Cancer de 1921 a 1931 inclus, ont été éliminées de cette 
statistique : 
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1° Les malades n’ayant subi aucun traitement pour une raison 
queleonque (extension trop grande des lésions, mauvais état 
général, ete...) 

2° Les malades atteintes d’épithéliomas développés sur col 
restant, aprés hystérectomie subtotale, et qui ont déja fait Pobjet 
d'une statistique particuliére. 

3° Les malades présentant des récidives post-opératoires aprés 
hystérectomie effectuée pour épithélioma du col. 

4° Cing malades chez lesquelles une hystérectomie fut prati- 
quée secondairement au traitement radiologique. 

Il reste ainsi 498 malades qui ont été traitées a l'Institut du 
Cancer par les méthodes radiothérapiques seules. Un grand 
nombre de ces traitements ont été effectués par le D' Wickham 
(curiethérapie) et par les D'™ Lehmann, Lévy-Lebard, Nemours- 
Auguste (roentgenthérapie). 

Sur ces 498 malades, nous tiendrons compte seulement de 
celles qui se sont trouvées guéries a la fin de la 5° année. Leur 
nombre est de 133 pour toutes les catégories réunies. 

Pour ces majades, la durée d’observation s’étend ainsi de 5 a 
15 ans. : 


CLASSEMENT DES MALADES CONSIDEREES COMME GUERIES 


Ces malades comprennent : 


a) Les malades guéries depuis 5 années au minimum, actuel- 
lement vivantes (109). 


b) Les malades perdues de vue aprés la 5° année (6). 

Pour ces derniéres, il s’agit de malades dont examen pratiqué 
peu de temps auparavant ne révélait aucune trace de récidive. 

Le nombre de malades perdues de vue dans ces conditions a 
été de 6 seulement pour 498 malades : une malade a été perdue 
de vue 4 la 6° année ; deux a la 7° année, une 4 la 8° année, une 
ila 9 et une a la 10° année. Ce nombre est done faible puisqu’il 
ne dépasse pas 1,2 %, les malades se soumettant assez volontiers 
aux visites qui leur sont conseillées (1). 


(1) Au cours des deux premiéres années succédant au traitement, les ma- 
lades reviennent A la consultation tous les trois ou quatre mois ; a partir de 
la troisiéme année, tous les six mois, puis tous les ans. Pour celles de nos 
malades qui ne peuvent pas se présenter les nouvelles sont demandées par 
correspondance, soit directement aux malades elles-mémes, ou mieux & leur 
médecin, Enfin, celles qui habitent Paris, le département de la Seine au les 
départements limitrophes sont visitées & domicile par le D™ Wickham. 
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c) Malades mortes de maladies intercurrentes aprés la 5 
année (8). 

Il s’agit la de malades considérées comme guéries au dernier 
examen, précédant de peu le décés. Leur nombre est de 8. Nous 
nous basons, pour ¢tablir un diagnostic aussi précis que possi- 
ble sur la cause de la mort, soit sur les résultats d’autopsies, soit 
sur examen du médecin traitant. 

Voici les renseignements qui concernent ces malades : 


1° malade : morte 6 ans aprés le traitement, aprés avoir pré- 
senté une ascite libre. L’autopsie, faite a l'Institut du Cancer, 
a montré l’existence d’une cirrhose du foie et absence totale de 
lésions cancéreuses, 

2° malade : morte a la 8° année des suites d’une pneumonie 
aigué. Vue a la consultation de l'Institut du Cancer quelques 
mois auparavant, elle ne présentait aucun signe clinique de 
récidive. 

3° malade : Vhistoire de cette malade est assez curieuse. Elle 
présentait un épithélioma endo-cervical qui fut traité pour la 
premiére fois en 1925 par rayons X et radium associés. Trois 
ans aprés ce traitement, la malade a présenté des métrorragies ; 
une biopsie faite dans le canal cervical a montré qu'il s’agissait 
dune récidive. 

Apres un nouveau traitement de curiethérapie utéro-vaginale, 
la malade fut réguli¢rement suivie, et elle était encore consi- 
dérée comme guérie 5 ans plus tard. Elle a succombé en 
1936, done 6 ans aprés le second traitement, a une affection car- 
diaque, sans avoir présenté aucun signe de récidive. 

4° malade : morte dans la 8° année, aprés avoir présenté des 
signes de tumeur cérébrale, qui fut cliniquement considérée 
comme une métastase de son épithélioma du col. Or, l’autopsie 
pratiquée a l'Institut du Cancer a montré l’absence totale de 
lésions épithéliomateuses pelviennes ou autres, et l’existence, au 
niveau de la dure-mére, d’un méningoblastome. 

5° malade : morte subitement dans la 6° année en I’absence de 
tout signe de récidive ; le diagnostic du médecin traitant fut 
celui d’embolie. 

6° malade : morte dans la 7° année d’affection cardiaque ; les 
nouvelles recues peu de temps avant étaient trés bonnes. 

7* malade : morte dans la 8° année a la suite d’un accident 
d’automobile. 


8° malade : morte au cours de la 7° année, dans un asile d’alié- 
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nés, apres avoir présenté des troubles mentaux (idées de sui- 
cide, manie de persécution) et en l’absence de tout signe de 
cancer. 

Parmi les malades, considérées comme guéries, ne figurent pas 
celles qui sont mortes de maladies intercurrentes avant la fin de 
la 5' année, bien qu’indemnes de tout signe de cancer & cette 


époque. 
TECHNIQUE DU TRAITEMENT 


Curiethérapie. — Les méthodes utilisées ont peu varié depuis 
l'année 1921, si ce n’est qu’en ces derniéres années, nous ayons 
tendance a employer, d’une maniére plus systématique, l’applica- 
tion faite en deux temps : application vaginale d’abord et appli- 
cation cervico-utérine ensuite. L’ensemble du traitement durant 
en moyenne 10 a 12 jours, lorsqu’il ne survient pas de complica- 
tions d’ordre ‘infectieux. 

Les doses varient de 45 4 55 millicuries détruits, 4 moins que 
des conditions anatomiques particuli¢res n’obligent a les ré- 
duire. 


Roentgenthérapie. — Au cours de ces 11 années, de 1921 a 1931 
inclus, les méthodes de traitement ont subi quelques modifica- 
tions. Dans les premiéres années, la roentgenthérapie transpel- 
vienne, qui était systématiquement associée 4 la curiethérapie 
utéro-vaginale pour les épithéliomas du col des trois derniéres 
catégories, ne était pas toujours pour les malades de la caté- 
gorie 1. Certaines de ces malades, en effet, dont les Ilésions 
paraissaient strictement localisées au col, ont été traitées unique- 
ment a l’aide de la curiethérapie utéro-vaginale. A partir de 
année 1929, l'association des deux traitements a été la régle 
pour toutes les malades, y compris celles de cette catégorie. 

D’autre part, la technique de la roentgenthérapie transpel- 
vienne a subi quelques modifications. Avant l'année 1928, la 
filtration ne dépassait pas 1 mm. Cu -+ 2 mm. AI; la distance 
anticathode-peau étant de 40 cm. Les doses moyennes, sous 
200 Ky., étant au total de 8.000 r. réparties en 16 ou 18 séances 
quotidiennes ou tri-hebdomadaires. 

Depuis 1928, une filtration plus élevée : 2 mm. Cu + 2 mm. Al 
a toujours été employée ; la distance anticathode-peau a été 
augmentée de 10 cm., soit au total : 50 cm., et des doses plus 
élevées ont été étalées et fractionnées sur une durée de 25 a 
30 jours. 
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En ces derniéres années, les doses ont été en général plus éle- 
vées, et distribuées en séances biquotidiennes, étalées sur un 
mois. La distance anticathode-peau atteint 60 4 80 cm., sous une 
tension de 200 a 300 Kv. 

Il est possible que le nombre de guérisons soit accru grace 4 
cette meilleure répartition de la dose dans le temps et dans 
lespace, mais le recul n’est pas suffisant pour que les malades 
ainsi traitées puissent entrer dans le cadre de cette statistique. 


STALISTIQUES 


Les données numériques de cette étude sont consignées dans 
cing tableaux qui sont analysés ci-dessous : 


Le tableau I rend compte de la répartition des malades suivant 
les catégories I, II, HI, IV, catégories universellement adoptées, 
malgré les difficultés inhérentes & un classement aussi sché- 
matique. 

TABLEAU I 
Répartition des malades par catégories de 1921 a 1931 inclus 


CaTEGORIES 
ANNEES 
Total 
I Il Ill IV 
par annees 
1 6 4 11 
2 re 9 25 
1 2 9 24 
2 22 7 31 
6 14 10 30 
9 24 17 50 
6 9 20 16 51 
ee 7 10 31 11 59 
ee 1 9 26 23 59 
a 8 13 35 21 77 
9 14 39 19 81 
34 77 241 146 498 
Pourcentage.... 6,8 15,5 48,4 29,3 


| 
ti 

| 

| 


 éle- 
oun 
une 


ce a 
lans 
ades 
que. 


lans 


yant 
ées, 


bes 


RECIDIVES TARDIVES DES EPITHELIOMAS DU COL UTERIN — 509 


On peut se rendre compte, ainsi, de la proportion éievée des 
patientes de la catégorie IV dans notre contingent de malades 
traitées : elle a été de 29,3 %. Nous aurons d’ailleurs 4 revenir 
sur ce point. Notons, en outre, que ce pourcentage est établi sur 
le nombre de malades traitées, mais qu’il serait encore plus 
élevé si l'on considérait la totalité des malades venant se pré- 
senter 4 la consultation et dont un certain nombre sont élimi- 
nées quand l’extension de leurs lésions est par trop importante 
et leur état général tout a fait déficient. 


Le tableau II groupe les malades guéries aprés la 5° année et 
les récidives survenues aprés cette date (1). 

Le nombre de malades guéries au long des années successives 
est consigné dans les colonnes verticales, et lon peut voir 
qu’aprés la 5° année, pour chacune d’entre elles, le chiffre de 
guérisons ne s’abaisse que dans une faible proportion (2). 

On note ainsi, pour les malades de l’année 1922, deux morts 
survenues, l'une a la 9° et l'autre a la 12° année (obs. 1 et 2). 

Pour l’année 1924, une mort a la 9° année (obs. 3). 

Pour l'année 1925, une mort & la 11° année (obs. 4). 

Pour l’année 1927, deux morts dans la 7° année (obs. 5 et 6). 

Pour l'année 1928, une mort dans la 9° année et une dans la 
6° année (obs. 7 et 8). 

En 1929, une mort dans la 8° année (obs. 9). 

En 1930, une mort a la 7° année (obs. 10). 

Nous avons ainsi observé 10 récidives tardives sur un total 
de 498 malades dont 133 étaient considérées comme guéries a la 
fin de la 5° année. La durée d’observation pour ces malades est 
done de 5 ans au minimum et de 15 ans au maximum. 

La proportion des récidives tardives est, dans les conditions 
ainsi définies, de 2 % par rapport au nombre total de malades 


(1) L’année 1926 correspond & la 6° année du fonctionnement de l'Institut 
du Cancer. 

(2) Nous avons noté sur ce tableau non pas la date probable d’apparition 
de la récidive, mais la date de la mort, indiquant ainsi la durée de survie 
de ces malades. I] efit été certes plus logique d’indiquer la date d’apparition 
des premiers signes cliniques pouvant faire penser a V’existence de la réci- 
dive, mais dans un grand nombre de cas il n’a pas été possible de préciser 
exactement la date de cette apparition. C’est pour cette raison que nous 
avons di adopter pour toutes les malades la durée de leur survie. Néan- 
moins, a propos de chaque observation, cette question de la date d’appari- 
tion de la récidive sera exposée et discutée en détail. 
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traitées et de 7,5 % par rapport au nombre de guérisons consta- 
tees A la fin de la 5° année, au minimum. 

La proportion de récidives observées 4 l'Institut du Radium 
de Paris, au-dela de la 5° année, est de 28 sur 873 malades trai- 
tées, de 1919 & 1929, 

Au Radiumhemmet de Stockholm, l’observation s’étale sur une 
période de 19 ans; le pourcentage des récidives tardives par 
rapport au chiffre total de malades traitées est de 2,7 % (27 réci- 
dives tardives sur 1.016 cas) et de 12,2 % par rapport a celui des 
malades guéries (222 a la fin de la 5° année). 

Toutefois, notons que, si l’on considére ces 498 malades, elles 
ne se présentent pas, bien entendu, dans les mémes conditions 
dobservation. Pour celles qui ont été traitées dans les premiéres 
années, la durée d’observation est beaucoup plus importante 
que pour celles des derniéres années. Les premiéres ont, pour 
ainsi dire, épuisé leur possibilité de faire une récidive, car il sem- 
ble bien qu’aprés la 10°, et surtout la 15° année, les récidives du 
cancer du col soient extrémement rares. 

Les malades traitées dans les derniéres années se trouvent 
dans des conditions différentes, car pour certaines d’entre elles 
la durée d’observation ne dépasse pas 6, 7, 8 ans. Sans étre par- 
ticuli¢rement pessimiste quant a l’évolution de ces derniers cas, 
on peut supposer qu’un certain nombre d’entre eux donneront 
peut-étre lieu plus tard 4 une récidive. D’autre part, le pourcentage 
a d’autant plus de valeur que le nombre de malades est plus 
grand, or, celui-ci, en ces derniéres années, est quelquefois 3 ou 
4 fois plus élevé que celui des premiéres années. 


Le tableau III indique le nombre de récidives tardives suivant 
les catégories. On voit que le nombre de ces récidives par rapport 
a celui des guérisons 4 la fin de la 5° année est sensiblement le 
méme pour les trois premiéres catégories ; il est le plus élevé 
pour la premiére et le moins élevé pour la 3°. Aucune récidive 
tardive n’a été observée pour les malades de la 4° catégorie. 

Le peu d’influence du degré d’extension initiale des lésions 
sur apparition des récidives tardives a été également signalé 
par d’autres auteurs. 

D’autre part, la proportion des guérisons, aprés 5 ans, est la 
Suivante : Degré 1: 50 %. Degré IL: 48,3 %. Degré III : 30,7 %. 
Degré IV 3,4 % et pour toutes les catégories réunies : 26,7 %. 


— 
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Tableaux IV et V. — Bien que le pourcentage des récidives tar- 
dives, observé sur nos malades, soit approximativement le méme 
que celui qui a été consigné dans les statistiques des auteurs 
que nous avons cités, il semble bien que nos chiffres ne leur 


TABLEAU III 


Nombre de guérisons et de récidives tardives classées par calégories 


34 17 50 2 11,8 
241 74 30,7 5 6,7 

146 5 3,4 

498 133 26,7 10 7,5 


soient pas complétement comparables, car, et ainsi que nous 
lavons dit, une grosse proportion de cas avancés se rencontre 
parmi les malades traitées a l’Institut du Cancer, Cet organisme 
fonctionne, en effet, comme un Hopital et il est souvent impos- 
sible de faire un choix parmi les malades en refusant d’hospita- 
liser celles qu’on est cependant assuré de ne point guérir. 

Or, il arrive fréquemment que ces malades subissent un trai- 
tement dans le but d’atténuer des douleurs ou de diminuer des 
hémorragies, traitements manifestement incomplets, mais ces 
malades n’en figurent pas moins dans nos statistiques. 

Il est évident que si l’espoir de guérir des malades appartenant 
a la catégorie IV est en général trés faible, il est encore moindre 
dans de tels cas. 

I] serait done intéressant de réviser nos données numériques 
et celles des statistiques des autres auteurs, a l’exclusion de la 
catégorie IV. C’est ainsi qu’a été établi le tableau V. 

La proportion des récidives tardives, par rapport & la totalité 
des malades traitées des trois premiéres catégories, est ainsi de 
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2,8 % ; cette proportion calculée par rapport aux guérisons cons- 
tatées a la fin de la 5° année est de 7,8 %. 

Le pourcentage des guérisons reste le suivant pour les degrés 
I, I et HI: Degré I: 50 % ; Degré II: 48 % ; Degré III : 30,7 % 
et pour ensemble des 3 premiéres catégories réunies : 36,3 %, 


TABLEAU V 


Nombre de guérisons el de récidives tardives 
Classées par calégories (en éliminant la catégorie 1V) 


< n n a 

y 

SEBO 

CATEGORIE Soaz RECIDIVES ae 

As 7% TARDIVES 
2 

| 77 48,3 3 8,1 
241 74 30,7 5 
Total.... 352 128 36,3 10 7,8 


Dans ces différents tableaux, nous n’avons pas considéré la 
part des différents facteurs qui influencent les pourcentages 
établis, en particulier les techniques de traitement, la répartition 
des malades suivant les catégories et dont le nombre a varié 
@une année a l’autre ; ’augmentation graduelle de l’erreur pro- 
bable étant donné le nombre décroissant des malades considé- 
rées au cours des années. 


DONNEES CLINIQUES 


Sur 498 malades traitées de 1921 & 1931 inclus, il a été observe 
10 récidives tardives. D’aprés la forme clinique, on pourrait 
diviser les divers aspects évolutifs de ces récidives de la facon 
suivante : récidives utéro-vaginales, récidives pelviennes, réci- 
dives abdomino-pelviennes et métastases 4 distance. 


Un tableau d’ensemble résume les observations classées par 
ordre chronologique. 


Ons- 


% 
%. 


GUERISONS 


ve 
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on 
ci- 
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Tableau résumant les 


observations 


des malades alteintes de récidives tardives 


ANNEE SYMPTOMATOLOGIE 
got” | TRAITEMENTS EFFECTUES SURVIES 
TRAITE- | ET AGE DE L'APPARITION 
MENT DE LA RECIDIVE 
1922... 4 | Dans la 12° année, récidive | 1922 : Curiethérapie utéro- | 12 ans 
52ans | pelvienne, avec sténose| vaginale et Roentgenthé- 
urétérale et urémie termi-| rapie transpelvienne. 
nale. 1934 : Télécuriethérapie. 
1922....} | Dans la 6* année, récidive | 1922 : Curiethérapie utéro- | 9 ans 
63 ans locale, dans la 8 année vaginale, roentgenthéra- 
récidive locale et pelvien-| pie transpelvienne. 
ne.. 1929 : Curiethérapie vagi- 
nale, roentgenthérapie 
transpelvienne. 
1931 : Curiethérapie vagi- 
nale. 
1924....| If | Dans la 6° année, constipa- | 1924 : Curiethérapie utéro-| 8 ans 
46 ans tion, douleurs  sacrées vaginale, roentgenthéra- | 10 mois 
vagues, examen absolu-| pie transpelvienne. 
ment négatif, dans la 8* | 1932 : Roentgenthérapie. 
année métastases osseuses 
au niveau de LI, LIL, 
L 
1925.... ll Dans la 9° année, apparition | 1925 : Roentgenthérapie| 10 ans 
42 ans dune masse pelvienne| transpelvienne, Curiethé- | 4 mois 
avec ascite. rapie utéro-vaginale. 
1927... I Dans la 6° année, récidive | 1927: Roentgenthérapie| 5 ans 
38 ans utéro-vaginale et  pel-| transpelvienne. Curiethé- | 10 mois 
vienne. rapie utéro-vaginale. 
1927... Ill Urémie terminale, Récidive | 1927 : Roentgenthérapie| 6 ans 
59 ans pelvienne, probable dans | transpelvienne. Curiethé- 
la 6° année. rapie utéro-vaginale. 
1928... II Dans la 7 année, récidive | 1928 : Curiethérapie utéro-| 8 ans 
37 ans pelvienne avec phénomé- vaginale. 
nes de compression au | 1935 : Roentgenthérapie. 
niveau du membre infé- | 1936 : Roentgenthérapie. 
rieur. 
1928... I Dans la 6° année, récidive | 1928 : Curiethérapie utéro- | 5 ans 
58 ans pelvienne, paralysie vaginale. 8 mois 
crurale. 1934 : Roentgenthérapie. 
1929.... Ill Dans la 7° année, troubles | 1929: Roentgenthérapie| 7 ans 
60 ans gastriques, volumineuse transpelvienne. Curiethé- | 2 mois 
masse lombo-aortique. rapie utéro-v. ginale. 
1935 : Télécuriethérapie. 
1930... Ill Dans la 7 année, cedéme | 1930: Roentgenthérapie| 7 ans 
58 ans d'un membre inférieur, transpelvienne. Curiethé- 
douleurs lombaires. rapie utéro-vaginale. 
| 
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Il semble bien que la forme la plus fréquente soit la récidive 
pelvienne, accompagnée ou non d’une récidive utéro-vaginale, 
Ces récidives pelviennes évoluent cliniquement de différentes 
facons, déterminant tantot des signes de compression vasculaire 
au niveau d’un ou des deux membres inférieurs ; tantot une 
compression nerveuse pouvant aller jusqu’aux phénoménes para- 
lytiques. Cette forme de récidive détermine trés fréquemment 
aussi, & la phase terminale, des troubles urémiques, dont l’autop- 
sie révéle le substratum anatomique en montrant l’existence d’une 
compression ou d’une oblitération plus ou moins compléte d'un 
ou des deux uretéres par les masses tumorales. 

Dans les observations rapportées dans ce travail, nous avons 
noté trois récidives locales, utéro-vaginales, coexistant d’ailleurs 
avec de volumineuses récidives pelviennes (obs. 2, 5 et 8), 5 fois 
les malades présentérent une récidive pelvienne, sans manifes- 
tations au niveau du col utérin (obs. 1, 4, 6, 7, 10). 

Pour l’observation 6, les renseignements cliniques sont incom- 
plets : la malade est morte des suites de son cancer et |’élément 
terminal a été une crise d’urémie. Il est vraisemblable que cette 
crise d’urémie ait été provoquée par une sténose des uretéres 
comprimés ou oblitérés par une masse pelvienne néoplasique. 

L’observation 9 concerne le cas d’une volumineuse récidive 
lombo-aortique. 

Enfin, pour la malade de lobservation 3, il s’est agi de méta- 
stases osseuses multiples . 

Trois fois seulement, ’autopsie a été pratiquée a l'Institut du 
Cancer. Elle est venue confirmer le diagnostic clinique, mais la 
dissémination métastatique dans différents viscéres dépassait de 
beaucoup ce que pouvait faire prévoir Vexamen clinique (voir 
observations). 


Discussion des observations. — Dans tous ces cas, le diagnostic 
de récidive parait certain. 

La notion de guérison apparente a la fin de la 5° année était 
basée sur l’absence a cette date de tout signe fonctionnel et 
physique, pouvant faire penser a une récidive. 

Toutefois, si l'on voulait sélectionner les observations d’aprés 
le degré de certitude que l’on peut avoir de la guérison apparente 
de nos malades 4 la fin de la 5° année, on pourrait les classer de 
la maniére suivante : 
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1° OBSERVATIONS POUR LESQUELLES LE DOUTE 
NE SEMBLE PAS POSSIBLE 


Ce sont celles pour lesquelles absence de signes physiques et 
fonctionnels a été constatée a l'Institut du Cancer, aprés la fin 
de la 5° année (dans certains cas, 4 a 5 fois aprés cette date) 
(obs. 1, 4, 5, 7, 9, 10). 


2° OBSERVATIONS QUI PEUVENT PRETER A DISCUSSION 


Observation 3. — Dans ce cas, examen physique a été néga- 
tif 5 ans et demi aprés le premier traitement ; cependant la 
malade, A cette époque, se plaignait déja de quelques troubles 
vagues (constipation, quelques douleurs dans la région fessiére) 
dont on ne trouva pas la cause, Deux ans plus tard, cette malade 
présenta des métastases au niveau de la colonne lombaire. 


Observation 8. — Le dernier examen négatif a eu lieu 4 ans 
et demi aprés le premier traitement ; les signes fonctionnels sont 
apparus aprés la fin de la 5° année et la récidive a été constatée 
cliniquement vers le milieu de la 6° année. C’est done une réci- 
dive dite tardive, puisqu’apparue aprés la 5° année, mais qui 
nest pas a lointaine échéance. 


Observation 6. — Déja discutée. L’examen fait par le méde- 
cin traitant a la fin de la 6° année s’est montré négatif ; la malade 
est décédée deux mois plus tard, dans des conditions qu’il nous 
a été impossible déclaircir enti¢rement. 


On voit donc, d’aprés ce qui vient d’étre dit, combien il est 
malaisé de déterminer la durée d’évolution de ces récidives, étant 
donné la difficulté ot on se trouve souvent de préciser leur date 
d’apparition avee certitude. 

Certaines formes semblent avoir évolué pendent pres de trois 
ans, aprés la premiére constatation des signes cliniques, d’autres 
ont eu une évolution beaucoup plus courte. 

Le traitement n’a eu une influence durable dans aucun des 
cas observés. Chez certaines malades, il y a eu un effet palliatif 
de courte durée, chez d’autres le traitement s’est montré tout a 
fait inefficace. 

Ceci semble s’appliquer également a tous les modes de traite- 
ments utilisés : télécuriethérapie avec un appareil contenant 
) grammes de radium ; roentgenthérapie 4 50 ou 70 em., sous 
200 ou 300 Ky. 
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On trouvera ci-dessous les résumés des observations ayant fait 
Pobjet de cette étude. 


OBSERVATION I. — Mme Thev..., Agée de 52 ans, est traitée a l'Institut 
du Cancer en aott 1922 pour un épithélioma du col a forme ulcéreuse, 
du degré II. 

Examen histologique : épithélioma intermédiaire a tendance baso- 
cellulaire, sans aucune particularite. 

Curiethérapie : application utéro-vaginale, faite en temps, 
(Dose totale : 28,80 mcs en 4 jours). La dose de radium a été faible en 
raison de latrésie vaginale trés importante ne permettant pas la 
bonne mise en place des foyers vaginaux, 

Roentgenthérapie ; transpelvienne, faite deux mois plus tard, La 
dose recue est de 6.500 r. répartis sur un champ antérieur et deux 
champs postérieurs (le rayonnement est émis sous 200 Kv.; filtré sur 
1 mm. Cu et 2 mm. Al; distance anticathode-peau : 40 cm.). Ce traite- 
ment est fait en 6 jours 4 raison de 1.000 r. par jour. 

Suivie trés réguliérement pendant 10 ans, la malade va parfaitement 
bien. En 1932, elle se plaint de douleurs dans les jambes, mais l’exa- 
men gynécologique et général reste absolument négatif. On attribue 
ces douleurs a l’existence de varices importantes qu’on fait traiter. La 
malade va bien pendant les deux années qui suivent. 

En septembre 1934, elle consulte pour des douleurs dans le bas- 
ventre et des troubles de la miction. On trouve a examen une volu- 
mineuse masse pelvienne dont le pole inférieur est percu dans les 
culs-de-sac vaginaux et le pole supérieur occupe la fosse iliaque droite. 
La cystoscopie montre une sténose du méat gauche ; on note égale- 
ment la présence de plis muqueux généralement considérés comme 
étant la caractéristique de Vévolution néoplasique arrétée, mais les 
conclusions de cet examen fait par Aman Jean sont, 4 son avis, trés 
difliciles 4 établir, car il s’agit d’un premier examen ; aucune compa- 
‘aison avec un état antérieur n’est done possible. 

On institue le 1° octebre 1934 un traitement de télécuriethérapie : 
apres 28 heures dirradiation, sur deux champs abdominaux, la dis- 
tance du foyer radioactif (5 grammes), a4 la peau étant de 20 cm. Le 
traitement est interrompu en raison du mauvais état général de la 
malade. Celle-ci présente des signes d’urémie, avec un taux d’urée 
sanguine dépassant 2 gr. Elle quitte le service et meurt chez elle 
en novembre 1934. 


OBSERVATION 2. Mme Dem..., agée de 63 ans, est traitée en novem- 
bre 1922 pour un épithélioma du col de forme ulcéreuse et infiltrante, 
du degré III. 


Examen histologique : épithélioma intermédiaire. 
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Curiethérapie : radiumpuncture (1) du col et application dans les 
culs-de-sac vaginaux, Le canal cervico-utérin n’est pas perméable, mais 
il n’est pas possible d’envisager une hystérectomie. La dose recue est 
de 48,60 mcs en 6 jours. 

Roentgenthérapie : 7.000 r. répartis sur les 4 champs classiques 
(200 Kv, 0,5 Zn, 40 em. de distance), Durée du traitement : 7 jours a 
raison de 1,000 r. par jour. 

La malade revue réguliérement va bien. Le dernier examen négatif 
tant au point de vue fonctionnel que physique est pratiqué 4 ans et 
demi aprés le premier traitement. L’examen suivant est pratiqué en 
novembre 1928, done a la fin de la 6° année. A ce moment, la malade 
ne présente aucun signe fonctionnel de récidive, Mais ’examen réveéle 
existence d’une petite induration suspecte du col et la biopsie vient 
confirmer le diagnostic de récidive. On pratique chez cette malade un 
traitement local par le radium (19 mcd dans le vagin) et transpelvien 
(4.000 r.). La malade reste apparemment guérie pendant deux ans 
encore, époque a laquelle on note apparition des métrorragies et un 
nouveau prélévement pratiqué en 1931 montre la présence de cellules 
épithéliomateuses. 

On hésite a faire un traitement, jugé tout a fait illusoire d’ailleurs, 
en raison de l’aspect trés nécrotique du col, Ce n’est qu’aprés désin- 
fection trés soignée et prolongée du col que ce traitement est entrepris. 

Malgré les précautions prises, la malade présente des accidents 
infectieux pelviens trés graves avec une fiévre oscillante atteignant 40°, 
Elle sueccombe dans le service, au bout de 20 jours. 

A lautopsie, on trouve dans le petit bassin de multiples poches 
enkystées purulentes. Pas de liquide dans le péritoine. Les organes 
du petit bassin sont adhérents et ne forment qu’une volumineuse 
masse néoplasique. Dans les deux reins, il existe de multiples noyaux 
métastatiques en partie nécrotiques. Pas d’autres métastases, 


OBSERVATION 3. Mme Co..., agée de 46 ans, est traitée en mars 
1924 pour un épithélioma bourgeonnant du col utérin (degré IID 
tres hémorragique. La malade avait subi avant de venir a l'Institut 
une application de radium pendant 48 heures, fait dans le but de 
combattre les hémorragies. Nous n’avons aucune précision concer- 
nant ce traitement. 

Examen histologique : épithélioma intermédiaire 4 tendance spino- 
cellulaire, légérement kératinisant. Stroma fibroblastique, parfois 
nécrotique ; nécrose fibrinoide de la paroi de quelques vaisseaux. 

Roentgenthérapie : 5.000 r., filtre : 0,5 Zn, distance : 40 em. répar- 
lis sur 4 champs. Durée du traitement : 10 jours par séances quoti- 
diennes tantot de 250 r., tantét de 500 r. 


(1) Notons que la radiumpuncture de trés gros cols bourgeonnants parfois 
utilisée par nous & cette époque, ne Vest plus actuellement. 


Bei. pu Cancer 1937. — T. 26. 39. 
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Curiethérapie : utéro-vaginale, faite en deux temps. Dose vaginale; 
27,90 me}; utérine: 7,20 mcs (impossibilité de franchir l’isthme, 
l’application n’a été faite que dans le canal cervical). 

Réguliérement revue, la malade se porte bien. L’examen clinique 
est négatif 5 ans et demi aprés le traitement ; cependant la malade 
se plaint pour la premiére fois de constipation et de quelques vagues 
douleurs dans la région fessiére droite. A ce moment l’examen clini- 
que, gynécologique et général reste négatif, ainsi que l’exploration 
radiologique du bassin et de la colonne vertébrale. 

Nous restons sans nouvelles de la malade jusqu’en janvier 1932, 
Dans cet intervalle de temps, les douleurs se sont accrues notable- 
ment et se sont étendues a la région lombaire et au membre inférieur 
droit. Elles entrainent actuellement des troubles de la marche. 

Outre ce syndrome douloureux trés intense, sans topographie nette, 
on constate une impotence fonctionnelle et une importante atrophie 
du quadriceps du coté droit ; le réflexe rotulien est aboli de ce coté, 
Il s’agit d’une paralysie crurale droite trés nette. L’examen gynéco- 
logique est absolument négatif, mais la radiographie de la colonne 
lombaire révéle l’existence de métastases osseuses au niveau de L1, 
L2, L3: affaissement de L1 et L2 et écrasement de L3. Toutes ces 
lésions siégent a droite, ce qui explique Vunilatéralité des signes 
nerveux. La région atteinte est irradiée a Vaide de rayons X 
(4.500 r.), ce qui améne une trés légére sédation des douleurs sans 
aucune modification des signes objectifs. La malade se cachectise 
petit a petit. elle quitte le service en février 1932 et meurt en avril 
de la méme année. 


OBSERVATION 4. — Mme Bar..., agée de 42 ans, est traitée en juin 
1925 pour un épithélioma du col a forme ulcéreuse, du degré II. 

Examen histologique : épithélioma malpighien d’origine endo-cer- 
vicale a type plutot indifférencié. Les mitoses sont trés nombreuses. 
Il existe une sclérose hyaline des parois vasculaires et une infiltra- 
tion lymphoide du stroma. 

Roentgenthérapie: 8.000 r. répartis sur 4 champs (200 Kv., 
1 mm. Cu + 2 mm. AL, a 40 cm. de distance). La durée du traite- 
ment est de 18 jours 4 raison d’une séance quotidienne de 500 r. 

Curiethérapie uniquement vaginale, en raison de Vimpossibilité 
de pénétrer dans le canal cervico-utérin. Dose recue: 54 mcd en 
16 jours. L’hystérectomie ne peut pas étre envisagée. 

Il est intéressant de noter que malgré Vimportance de cette dose 
vaginale la malade ne présente qu’un minimum de signes rectaux, 
et Pexamen n’a jamais révélé une modification quelconque de la 
muqueuse rectale. 

Jusqu’en mai 1934 (date des derniéres nouvelles recues), la malade 
se porte parfaitement bien. 
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En septembre 1934, 9 ans aprés son premier traitement, elle se 
plaint de sensations de pesanteur épigastrique douloureuse et de 
pallonnement abdominal. L’examen radiologique du tube digestif 
reste négatif. L’examen gynécologique, 4 ce moment, révéle lexis- 
tence d’une masse pelvienne fixée, surtout perceptible par le toucher 
rectal, Depuis, la malade n’a pas été revue a l'Institut du Cancer, 
mais son médecin nous a fourni les renseignements suivants : volu- 
mineuse masse pelvienne, accompagnée d’ascite, cachexie et amai- 
grissement trés rapides, Mort en octobre 1935, 


OpsERVATION 5. — Mad. Méch..., Agée de 38 ans, est traitée en juin 
1927, pour un épithélioma du col de la catégorie 1, strictement 
localisé au col. 

Evamen histologique: épithélioma intermédiaire, avec quelques 
mitoses et nombreuses monstruosités nucléaires, Le stroma est irré- 
gulier avec infiliration lympho-plasmocytaire. 

Curiethérapie utéro-vaginale faite en un seul temps. Dose totale : 
54 mc3. Durée d’application : 5 jours. 

Roentgenthérapie : 8.000 r. répartis sur 4 champs habituels : 
200 Kv., 1 mm, Cu. + 2 mm. AL, distance : 40 cm. Durée du traite- 
ment: 14 jours, 4 raison d’une séance quotidienne de 500 r. ou de 
750 r. 

La malade, suivie réguliérement, se porte trés bien et est consi- 
dérée comme guérie localement en avril 1933.- En septembre de la 
méme année, 6 ans aprés son premier traitement, elle se plaint de 
douleurs lombaires et de constipation opiniatre ; elle présente un 
wdéme des membres inférieurs. Admise dans le service, elle meurt 
quelques jours aprés son entrée. 

L’autopsie révéle VPexistence d’un envahissement du dome vaginal, 
du corps utérin, du cul-de-sac de Douglas et de la paroi vésicale. Il 
existe des mélastases multiples dans le foie; les ganglions lombo- 
aortique et pelviens forment une trés volumieuse masse lombo-pel- 
vienne, englobant V'aorte et envahissant la paroi de la veine cave 
inférieure ; a Vintérieur de la veine cave, on trouve une masse tumo- 
rale de la grosseur d’un ceuf de pigeon. Thrombose de la veine fémo- 
rale droite. Hydronéphrose droite avec dilatation de Vuretére. Infarc- 
tus rénal gauche. 

L’examen histologique des fragments tumoraux montre qu’il s’agit 
Wun ¢pithélioma intermédiaire a tendance spino-cellulaire, 


Observation 6, — Mme Buh..., Agée de 59 ans, est traitée en sep- 
tembre 1927 pour un épithélioma du col a forme ulcéro-bourgeon- 
nante, trés hémorragique, du degré IIL. 

Examen histologique : épithélioma intermédiaire avec stroma en 
réaction inflammatoire. 
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Curiethérapie utéro-vaginale : 43,20 mcs également répartis dans 
le vagin et dans la cavité utérine. 

Roentgenthérapie: 8.000 r. répartis sur 4 champs (200 Ky, 
1 mm. Cu, 40 cm. de distance) en 16 séances, a raison d’une séance 
quotidienne de 500 r. 

Revue réguli¢érement par son médecin la malade va trés bien jus- 
qu’en juin 1933, c’est-a-dire 5 ans et 9 mois aprés le premier traite- 
ment, 

En aottt de la méme année la malade est décédée chez elle. Nous 
manquons de précisions sur la cause exacte de sa mort. Les infor- 
mations venant de la famille nous apprennent que la malade est morte 
de la continuation de son cancer. D’autre part, le médecin nous a 
avisé que la mort a été provoquée par une crise d’urémie. II est 
done vraisemblable qu’il s’est agi d’une récidive pelvienne ayant 
secondairement entrainé une crise d’urémie, comme on lobserve fré- 
quemment, 


OBSERVATION 7. — Mad. Acc..., Agée de 37 ans, est traitée en novem- 
bre 1928 pour un épithélioma du col a forme bourgeonnante, appar- 
tenant a la catégorie II. 

Examen histologique : épithélioma intermédiaire avec quelques 
monstruosités nucléaires. Le stroma est trés inflammatoire. 

Curiethérapie utéro-vaginale faite en un seul temps, en 3 jours. 
Dose : 42 mcg 60. La roentgenthérapie n’a pas été effectuée. 

Vue en novembre 1934, la malade est considérée comme guérie 
localement, elle ne présente aucun signe fonctionnel. 

Un mois plus tard, en décembre 1934, elle consulte pour un cedéme 
dur et rouge apparu brusquement il y a 8 jours a la suite d’une chute 
sur le membre inférieur gauche, Aucun phénoméne douloureux. 
L’examen révéle une grosse infiltration du paramétre gauche. Traitée 
par les Rayons X (9.600 r.) (filtre: 2 mm. Cu., 2 mm. AL. distance : 
5.0 cm.) étalés sur un mois a raison dune séance quotidienne de 
200 r. La malade est trés améliorée: Voedéme disparait presque 
complétement, mais il n’existe que trés peu de modifications objec- 
lives. Pendant Vannée 1935, cette malade présente des douleurs 
intermittentes dans le membre inférieur gauche et V infiltration du 
paramétre gauche semble augmenter progressivement. En_ 1936, 
devant augmentation importante des douleurs et l’augmentation 
toujours croissante de infiltration pelvienne, qui déborde d’ailleurs 
largement dans la fosse iliaque on décide de faire un nouveau trai- 
tement par les Rayons X pour essayer d’atténuer les douleurs. 

Ce traitement n’améne aucune modification fonctionnelle et on ne 
constate aucune changement des signes locaux. Depuis le mois 
d’aott 1936, nous n’avons pu obtenir de nouvelles de cette malade, 
que nous considérons comme morte. 
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OBSERVATION 8. — Mme Trot..., Agée de 58 ans, est traitée en novem- 
bre 1928, pour un épithélioma du col a forme bourgeonnante, du 
degré I. 

Examen histologique: épithélioma intermédiaire avee trés 
nombreuses et volumineuses mitoses et monstruosités nucléaires. Le 
stroma est peu abondant, assez fibreux avec infiltration polymor- 
phe dense. 

Curiethérapie utéro-vaginale seule, faite en deux temps, Dose vagi- 
nale : 18 med. Dose utérine : 25 mcd. En tout : 43,20 mcd. Durée totale 
du traitement : 9 jours. 

Suivie réguliérement par nous, la malade va bien, Le dernier exa- 
men absolument négatif a lieu 4 ans et demi aprés son premier trai-. 
tement. Au début de la 6° année apparaissent quelques troubles fonc- 
tionnels. Et en mars 1934, on constate une volumineuse masse 
pelvienne droite,.dure et fixée, expliquant les troubles douloureux 
présentés par la malade au niveau du membre inférieur droit, Ces 
derniers se précisent d’ailleurs trés rapidement et se traduisent par 
un paralysie crurale droite. Le traitement par les Rayons X (4.000 r. 
4 50 em., émis sous 200 Kv. et filtrés sur 2 mm. Cu., et 2 mm. Al.) 
nraméne aucune amélioration ; les douleurs augmentent, assez rapi- 
dement s’installe une urémie avec accroissement progressif du taux 
de ’'urée sanguine (jusqu’a 4 gr.) et la malade meurt en juillet 1934. 

L’autopsie montre un épithélioma du col infiltrant trés largement 
le corps utérin. Dans le petit bassin une volumineuse masse tumo- 
rale droite englobant et oblitérant Vuretére droit. Métastases  gan- 
glionnaires lombaires avec infilration de ’uretére gauche, de la paroi 
latérale de Vaorte abdominale et de la veine cave inférieure. 

Examen histologique : les fragments prélevés montrent des plages 
épithéliomateuses plus ou moins importantes et les embolies néopla- 
siques lymphatiques et veineuses plus ou moins nombreuses. La 
structure de Vépithélioma est celle dun épithélioma malpighien, 
tantot intermédiaire, tantot (le plus souvent) spino-cellulaire kérati- 
nisant. 


OBSERVATION 9. — Mme Boub..., agée de 60 ans, est traitée en juin 
1929 pour un épithélioma ulcéro-bourgeonnant du col, du degré III. 

Examen histologique : épithélioma intermédiaire avee de trés nom- 
breuses mitoses, mais rares monstruosités nucléaires. Le stroma est 
dense et présente une infiltration lymphoide abondante. 

Roentgenthérapie : 8.000 r. répartis sur 4 champs a raison d’une 
séance quotidienne de 500 r. (200 Kv., 2 mm. Cu., 2 mm. Al, dis- 
tance : 50 cm.). 

Curiethérapie : utéro-vaginale faite en deux temps. Dose vaginale : 
16,20 med, en raison de l’étroitesse du vagin; la dose utérine est 
également faible: elle est de 14,40 mcd, car il existe une sténose 
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infranchissable au niveau de Visthme. La malade n’est pas opérable, 

Tres régulierement revue par nous, la malade reste en trés bonne 
santé pendant 6 ans. Elle se plaint pour la premiére fois de consti- 
pation et de douleurs lombaires en septembre 1935. 

L’examen révéle au toucher rectal une résistance assez marquée 
au niveau du paramétre droit et plus haut a bout de doigt. Aucun 
phénoméne de compression au niveau du membre inférieur droit, 
En plus, on constate une volumineuse masse sus-ombilicale, située 
dans le creux épigastrique, légerement a gauche de la ligne médiane, 
Cette masse semble étre fixée en profondeur ; elle ne présente aucun 
rapport avec le tube digestif. On pense done qu’il s’agit d’une adéno- 
pathie lombo-aortique et la malade est soumise a la télécuriethéra- 
pie. Aprés 52 heures d’irradiation, on ne note aucune modification 
objective du volume et de la mobilité de la masse (5 grammes de 
radium, a 20 cm.). 


La malade quitte le service et meurt chez elle en aott 1936. 


OBSERVATION 10. — Mme Vas..., Agée de 58 ans, est traitée en avril 
1930 pour un épithélioma du col a forme ulcéro-bourgeonnante tres 
hémorragique, du degré III. 

Examen histologique : épithélioma glandulaire typique formé de 
cellules cylindro-cubiques assez basses. Quelques mitoses, 
nombreuses monstruosités nucléaires. Origine endo-cervicale. 

Roentgenthérapie: 8.500 r. répartis sur 4 champs classiques (200 Kv., 
2mm. Cu., 2 mm. Al., 50 cm de distance). La durée du traitement 
est de trois semaines a raison d’une séance quotidienne de 500 r. 

Curiethérapie utéro-vaginale faite en un seul temps; dose vagi- 
nale: 14 mcs 40, dose utérine 28 mcs 80. Durée du_ traitement: 
5 jours. Interrompu par suite d’une réaction fébrile, le traitement 
est complété au bout de 10 jours par une nouvelle application de 
radium qui porte la dose totale a 61,20 mcd. 

Suivie réguli¢rement, la malade va trés bien au point de vue fonc- 
tionnel et local. Le dernier examen favorable remonte au mois de 
février 1936. En janvier 1937, elle présente un cedéme du membre 
inférieur droit et des douleurs lombaires. Nous n’avons pas pu exa- 
miner cette malade qui est morte chez elle en avril 1937. Nous 
croyons cependant pouvoir conclure a une récidive pelvienne qui 
a amené des phénomeénes de compression au niveau du membre infeé- 
rieur. (Cette malade morte au début de Vannée 1937 figure sur le 
tableau II, qui s’arréte a la fin de Vannée 1936). 
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En résumé, sur un ensemble de 133 malades atteintes de 
cancer du col utérin et apparemment guéries par la radiothéra- 
pie a la fin de la 5° année, 10 récidives tardives ont été obser- 
vées, celles-ci s’échelonnant entre la 6° et la 12° année. Soit 2 % 
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sur le total des malades traitées (498 au cours des années 1921 
4 1931) et de 7,8 % sur le nombre des guérisons vérifiées a la 
fin de la 5° année. 

Le nombre des guérisons ne s’abaisse donc, au-dela de la 
5° année, que dans une faible proportion. 

La forme clinique la plus fréquente semble étre la récidive 
pelvienne (7 cas), associée ou non a une récidive utéro-vaginale 
(2 cas). Beaucoup plus rares sont les métastases ¢loignées, gan- 
glionnaires ou autres (1 métastase osseuse). 

La durée de l’évolution de ces récidives est trés variable et 
peut aller jusqu’A 3 ans, comptée depuis ta date de l’apparition 
des premiers signes cliniques. 

Le traitement, dans la plupart des cas, ne donne aucun résul- 
tat ou bien une amélioration de courte durée. 


* 


Quant a la pathogénie de ces récidives tardives, elle reste aussi 
obscure que celle des récidives des cancers du sein qui peuvent 
survenir, on le sait, 20 ans ou davantage aprés l’exérése. Les 
raisons pour lesquelles des éléments cellulaires peuvent rester a 
l'état quiescent pendant de longues années, pour présenter tout 
a coup ce pouvoir de prolifération qui aboutit a la récidive, nous 
sont totalement inconnues et nous n’avons aucune hypothése 
valable 4 proposer. 
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Facteurs d’irritation et cancers buccaux 
Appareillage de traitement et de protection 


en curiethérapie 
PAR 


‘P. HOUSSET et Y.-L. WICKHAM 


Si la perturbation intrinséque de la vie cellulaire est a la base 
des recherches actuelles concernant l’étiologie du cancer, il faut 
toutefois garder une certaine importance, conditionnelle, aux 
facteurs irritations. 

Bien que la valeur de ces derniers ait été mise en évidence par 
des faits trés nets, on ne constate pas toujours de lésions irrita- 
tives chroniques précédant l’apparition du cancer et les mémes 
lésions, parfois trés anciennes, ne le produisent pas forcément. 

En effet, Virritation des muqueuses de la cavité buccale est 
extrémement fréquente ; d’intensité variable, elle peut résulter 
de l’absence d’une dent, de la carie, d’un trouble d’articulé, d’une 
affection des muqueuses, ete... 

Si l'on considére les conditions endogénes, un nombre infime 
dindividus présentent, pendant tout le cours de leur vie, une 
denture saine et compléte, sans malpositions dentaires ou maxil- 
laires et d’une intégrité tissulaire absolue. 

Quant aux conditions exogénes, un nombre considérable d’indi- 
vidus, par des habitudes plus ou moins pernicieuses, lésent leur 
muqueuse, 

Si l'on ajoute les actions pathologiques, la fréquence de la 
syphilis, des mycoses, ete..., on doit bien admettre que l’irritation, 
pour fréquente qu’elle soit et importante 4 bien connaitre, ne 
doit pas étre exagérée dans sa portée et que, si elle provoque le 
cancer, ce n’est que dans des conditions particuliéres et d’ail- 
leurs mal connues. 
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MM. Roussy, Leroux, Oberling ont pu écrire « que, pour étre 
cancérigéne, le facteur irritant doit étre d'une qualité détermi- 
née, agir au moment voulu et a l’endroit propice >». 

Mais son role occasionnel ou prédisposant donne a ce facteur 
une valeur réelle dans de nombreux cas ; il est, dans la _pro- 
phylaxie du cancer, au premier plan puisque nous ne savons pas 
« a priori » s'il ne représente pas le « point d’appel » de l’épi- 
thélioma. 


* 


Les agents physiques, chimiques ou mécaniques, le plus sou- 
vent d’apport extérieur, les affections bucco-dentaires, l’action 
microbienne aggravante, représentent les différentes modalités 
de Virritation, susceptibles d’agir simultanément ou consécuti- 
vement. 

La chaleur, quand elle est dun degré é¢levé, d’action fréquente 
et prolongée, par usage d’aliments et de boissons ou méme de 
fumée, peut étre nocive pour la muqueuse. 

L’action thermique élevée est plus dangereuse encore quand 
elle s’exerce, d’une facon répétée, sur une surface réduite ; 
c’est celle que subissent certains fumeurs de pipes ou de cigares. 


Citons le cas d’un Américain, fumant chaque jour de nombreux 
cigares dont il machait Vextrémité placée, pour plus de commodite, 
dans un hiatus (1) dentaire de Varcade inférieure. Un épithélioma 
apparut exactement a l’endroit de la muqueuse gingivale oti le cigare 
produisait la triple irritation, presque continue, de la chaleur, du 
frottement et de la nicotine. 

Dans un autre cas (observation G., n° 37), pour un épithélioma du 
bord lingual gauche, siégeant a coté d’un hiatus dentaire trés ancien, 
Vinterrogatoire du malade indiquait qu’il ne fumait que des cigaret- 
tes, placées a distance de cette région, mais en poussant l’interroga- 
toire, nous apprenions que peu de temps avant, il fumait la pipe et 
logeait systématiquement l’embout dans Vhiatus, en contact avec le 
bord de la langue qui s’est cancérisé. Il signalait aussi qu’il se mor- 
dait fréquemment la langue du méme cote. 

On pourrait comparer laction calorique élevée, chronique, 


(1) Nous réservons le terme « hiatus » aux absences de dents alors que 
des collatérales existent, mais il peut s’agir de la perte d’une ou de plusieurs 
dents. Le terme « diastéme » indique des espaces réduits, de quelques dixié- 
mes 4a un ou deux millimétres, existant entre des dents déplacées ou en 
malposition, 
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agissant dans la cavité buccale, a celle des paniers en terre rem- 
plis de charbons brilants qui produisent le cancer de la peau 
abdominale, connu sous le nom de Kangri-cancer, des habitants 
des plateaux du Cachemire. 

Il est possible qu’une action irritative assez importante puisse 
résulter aussi de l’'abus des condiments, des épices violentes, de 
l'action du tabac maché et 1a encore il faut rappeler laction du 


Fic. 1. — Nodule muqueux de la région labiale traité par ignipuncture répé- 
tée (pendant six mois) puis par électro-coagulation (vingt séances). Quand 
nous voyons la malade, un vaste épithélioma a envahi et détruit la levre 
inférieure. 


bétel dans la formation du cancer des gencives. L’action des 
caustiques, des antiseptiques en solution concentrée, utilisés 
comme topiques, devient dangereuse par un usage prolongé et 
nous avons, & ce sujet, plusieurs observations. 

Il en est de méme de l’emploi inconsidéré des agents physi- 
ques (fig. 1). 

Le turtre dentaire peut agir par un apport microbien, qui tend 
a exalter le développement tumoral. Il est de fait qu’un détartrage 
soigneux et une hygiéne buccale rigoureuse améliorent I’état de 
certains épithéliomas, qui ne régressent sans doute pas, mais 
deviennent moins turgescents, moins sanieux, moins doulou- 
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reux ; peut-étre méme se produit-il une action favorable sur la 
vitalité du stroma conjonctivo-vasculaire voisin. 

Le tartre dentaire peut agir encore par irritation traumatique 
directe quand il est en grande abondance, formant ces dépdts 
épais qui décollent le bourrelet gingival et sont aptes a provo- 
quer ces grandes hypertrophies de gencive, parfois capables de 
recouvrir la couronne de la dent. 

Mais Ileffet irritatif le plus fréquent et le plus net semble 
produit par certains états dentaires. Les anomalies de la forme 
coronaire, les lésions de l’émail et de la dentine, les malpositions 
de dents ou d’arcades sont a la base de nombreux traumatismes 
des muqueuses labiales, jugales, palatines et linguales. 

Le traumatisme brutal n’est pas le plus dangereux. L’aspérité 
d’émail aigué qui déchire la muqueuse et produit une profonde 
ulcération trés douloureuse est moins nocive que Plaspérité 
émoussée qui n’entame que légérement les tissus et ne provoque 
qu’une faible douleur. 

Dans le premier cas, l’acuité de la lésion fait toujours venir le 
malade chez le praticien et intervention supprime la cause 
@irritation dés le début, c’est une lésion destructive fugace. 
Dans le second cas, la faible sensibilité n’est rapidement plus 
qu’une géne, le malade s’y habitue, mais le tissu réagit, devient 
induré, c’est une lésion chronique constructive, apte a engendrer 
le cancer, la tumeur pourra méme se développer sans effrayer 
le malade, qui croira toujours a une simple irritation bénigne, 
puisqu’il ne souffrira pas, tout au moins pendant un certain 
temps. 

L’un de nous, dans un rapport en 1931 (1), a déja cité la diffe- 
rence de ces deux perturbations types et les conséquences de la 
seconde dans le processus tumoral. 

Les pertes de substance adamantine par abrasion des bords 
libres et des cuspides, par l’action destructive en profondeur de 
la carie, par la taille & bords vifs des lacunes cunéiformes, par 
la section en tranche coupante des fractures coronaires, agissent 
surtout sur les tissus muqueux. 

Malgré sa disposition marquée a la prolifération, il semblerait 
que Vhyperplasie gingivale eit moins de tendance & l’évolution 
épithéliomateuse. Mais il faut remarquer qu’elle n’exerce pas de 
frottement sur des bords tranchants d’émail ou de dentine. Elle 


(1) Actions sur Vintégrité tissulaire des prothéses fixes et amovibles. 
Congrés Dentaire International, 1931. Rapport général. 
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ne se produit qu’en reposant passivement sur une surface 
rugueuse, tartre, bord de cavité, d’obturation, ete... 

Toutefois, quand l’hypertrophie est importante, en forme de 
languette libre & base étroite, les phénoménes de succion ou 
daspiration lui donnent une certaine mobilité. 

Les bords d’émail aiguisés ou effrités par l’abrasion, l’érosion, 
la fracture, la carie, paraissent done plus dangereux quand ils 
sont opposés aux muqueuses mobiles. 

Les cuspides saines non usées des molaires et des prémolaires 
(alors que le sujet aurait da subir Pusure physiologique), cus- 
pides non usées en raison des formes particuliéres d’areades et 
des rapports articulaires anormaux, par limitation des mouve- 
ments de diduction, peuvent exercer une action irritante, assez 
faible, mais continue. 

La méme action néfaste est produite par des appareils de 
prothése défectueux. 

C’est un pont fixe qui se brise et subit une version progres- 
sive, une extrémité s’incruste dans la muqueuse ; c’est l’action 
nocive d’un autre appareil fixe formant selle (dispositif qui doit 
étre absolument prohibé). Sous linfluence de Vinfection sous- 
jacente, la muqueuse peut proliférer au contact du bord de la 
selle. Les mémes contacts dangereux s’établissent au niveau 
d'une coiffe métallique déchirée, d’une porcelaine fracturée, dun 
crochet mal ajusté, dune plaque mobile & bord sécant. Mais 1a 
encore, la lésion parait d’autant plus dangereuse qu'elle est 
moins douloureuse, moins aigué et que le tissu muqueux est plus 
mobile. 

Un autre mode dirritation, signalé en 1931 (1), coneerne les 
phénoménes de succion et d’aspiration. 

Ils sont presque constants dans la cavité bueeale, la dégluti- 
tion de la salive assure leur fréquence, mais ils augmentent 
encore quand il existe des diastémes, des hiatus dentaires. On 
constate souvent la présence de petits nodules muqueux qui 
paraissent déterminés par l’aspiration des muqueuses labiales, 
jugales, linguales, au travers d’é¢troits interstices verticaux ou 
de diastémes proximaux horizontaux, par défaut d’engrénement 
oeelusal (2), 


(1) Actions sur Vintégrité tissulaire des prothéses fixes et amovibles, 1931, 
Rapport général, Congrés Dentaire International. 

(2) Cette question est A étude, en collaboration avec le D* Delarue, et 
nous In développerons ultérieurement, 
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Il reste a citer l’action des dents isolées, molaires ou prémo- 
laires, surtout quand la bouche est largement édentée aux maxil- 
laires inférieur et supérieur du méme coté, la langue s’étale, la 
joue se déplace, ces tissus viennent s’accoler et frottent sur la 
dent isolée, qui forme un véritable récif, particuli¢rement redou- 
table si cette dent est cariée ou usée. La muqueuse présente 
souvent l’empreinte parfaite des parois dentaires en contact. 

On peut observer d’autres cas : 


Il existe, par exemple, au maxillaire inférieur, un hiatus cor- 
respondant 4 la perte dune prémolaire et d’une molaire. Si les 
molaires inférieures sont en version linguale, le bord de la langue 
pénétre dans le hiatus et aussi dans le diastéme lingual inter- 
cuspidien et le traumatisme peut étre assez vif. 

On peut voir aussi des godets linguaux trés irrités, parfois 
ulecérés, se cicatriser aprés l’extraction de la dent causale et se 
reformer au contact de la dent voisine ou méme d’une dent de 
arcade opposée et nous pouvons citer le cas d’un malade qui 
fit successivement trois ulcérations cancéreuses voisines, au 
contact dune dent de sagesse, d’une dent de 12 ans, puis d’une 
prémolaire. 

Citons enfin les irritations au niveau des derni¢res molaires 
présentant une perte de substance vestibulaire ou obturées sans 
que la forme coronaire soit reconstituée. Un triédre se forme 
entre la dent mutilée, la dent contigué et la dent opposée, la 
muqueuse s’irrite et bourgeonne le plus souvent sans que le 
malade ¢prouve de sensibilité. 

Une uleération dentaire qui ne cicatrise pas rapidement apres 
la suppression de la cause irritante justifie toujours un examen 
biopsique. Parfois, Pexamen histologique d’une biopsie prise en 
un point trop superficiel est négatif, alors qu’il s’agit bien dun 
cancer, 

Nous citerons les deux observations suivantes : 


Mme Ber..., 52 ans. Fiche n° 64. 

Lésion papillomateuse du bord droit de la langue, longue de irois 
centimétres environ sur un centimétre et demi de largeur et réaction 
inflammatoire. 

L’examen histologique, sans préciser la nature épithéliomateuse, 
montre une réaction suspecte. Un second examen indique de nom- 
breuses mitoses, mais ne permet pas d’aflirmer la nature cancéreuse. 

L’ulcération a débuté il y a un an au contact d’une molaire infé- 
rieure fracturée et irritante, une petite plaque blanche apparut qui 
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persista apres Vavulsion de la dent. Il faut noter que la langue s’étale 
dans espace limité par la dent de sagesse et la seconde prémolaire 
et que la molaire supérieure égressée s’inscruste au centre de lulcé- 
ration. Les morsures sont fréquentes, la plaque initiale s’est épaissie, 
se fissure en certains points, une partie bourgeonnante s’enclave de 
plus en plus profondément dans Vhiatus dentaire. L’avulsion de la 
molaire supérieure entraine une ameélioration importante, peu de 
temps aprés cependant examen histologique d’une nouvelle biopsie 
montrait Vexistence épithélioma. 


M. Et... 63 ans. Fiche n° 41, 

Forte ulcération de la partie droite de la langue intéressant le 
tiers moyen et présentant cliniquement les caractéres d’un épithé- 
lioma. L’examen histologique d’une biopsie indique une réaction 
papillomateuse de Vépithélium avee lésion inflammatoire cho- 
rion superficiel sans aucun caractére de malignité. 

Le malade est un édenté presque complet; seule une deuxiéme 
molaire égressée, en version palatine, a cuspides usées et coupantes, 
persiste. L’ulcération date de 10 ans et au contact de la seule dent 
restante donne Vempreinte de celle-ci. 

En réalité il s’agissait d’une glossite syphilitique compliquée dune 
ulcération dentaire torpide. 


Mais, dans d’autres cas moins anciens et malgré lVexamen 
négatif dune biopsie superficielle, ne pourrait-on croire a une 
forme cancéreuse infiltrante ? Une irritation dentaire provoque- 
rait une uleération non encore cancérisée, mais superposée au 
cancer, tout’ au moins pendant un certain temps. En effet, si 
luleération banale peut se produire quand une dent traumatise le 
lissu, ne peut-on admettre « a fortiori » qu’une infiltration pro- 
fonde, en épaississant la langue, en la soulevant, en la rendant 
moins souple aussi, applique contre la dent irritante ; Puleéra- 
tion se produit alors et repose sur le cancer-sous-jacent, ce n’est 
qu'au bout de quelques mois que les boyaux épithéliomateux 
atteignent la surface de lulecération. Seule une biopsie profonde 
aurait pu permettre un examen positif, en dehors de la consta- 
tation dune induration caractérisée. Ce n’est qu’une hypothése. 

“en dehors de la macroglossie évidemment favorisante, de la 
leucoplasie si prédisposante, pourquoi certaines muqueuses, 
d’apparence et de coloration saines, dont le revétement épithélial 
parait intact, viennent-elles si facilement s’irriter contre des dents 
qui ne sont pas ou sont a peine traumatisantes ? Avant la phase 
@uleération, on trouve souvent ces godets d’empreinte ou d’inerus- 
tation typiques. 
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I] semble que ces tissus soient alors particuli¢rement hypoto- 
niques et d’une plasticité modifiée. 

A Vexamen des malades, dans la recherche de l’épine ou de 
récueil traumatisant, il ne faut pas se hater de conclure qu'une 
dent, apparemment en rapport avec la lésion, est certainement 
en cause et qu'il suffit de la traiter ou de lextraire. Il arrive 
maintes fois que la dent réellement causale appartient a l’arcade 
opposée, ou bien ec’est une dent placée plus en avant ou plus 
en arriére. 

L’examen devrait s’effectuer de la facon suivante : 

On demandera au malade de fermer la bouche, de mettre ses 
dents en contact en avalant sa salive et de placer, aussi naturel- 
lement que possible, sa langue ; on lui recommandera de rester 
absolument passif, inerte et de laisser l’opérateur lui écarter les 
lévres. On peut ainsi vérifier que le godet d’empreinte, ulcéré ou 
non, vient s’appliquer exactement contre la dent causale. 

Il faut d’ailleurs vérifier l'acuité de toutes les pointes cuspi- 
diennes et de tous les bords suspects. 

Quel peut étre le rdle joué par les suppurations chroniques, 
fistules, paradentoses, etc... ? I] est loin d’étre déterminé et l'on 
ne peut faire qu’une hypothése pour les cancers de la cavité 
buceale, c’est que ceux-ci se développent de préférence dans les 
bouches malpropres et infectées. Il ne faut cependant pas en 
faire une régle générale, pas plus qu'il ne faut croire que les 
cancers de la bouche n’existent que sur des syphilitiques. La 
tendance de certains malades & faire des kystes sur des dents 
infectées constitue-t-elle une indication de prédisposition au 
‘ancer ? Rien ne Vindique ; il semble toutefois que ces malades 
soient a surveiller d’assez pres, 


* 
* 


Les cancers buecaux relévent le plus communément de la 
curiethérapie et de la roentgenthérapie pénétrante, mais les 
techniques de ces méthodes varient avee chaque cas. 

Le probléme des traitements radiumthérapiques consiste a 
donner une dose optima. Si une dose trop faible ne permet pas 
de guérir la tumeur, une dose trop forte détruit les tissus sains 
et peut provoquer des accidents parfois graves de radio-nécrose 
qui constituent un obstacle important 4 la cicatrisation. 


Mais il n’est pas toujours facile d’atteindre ce seuil d’irradia- 
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tion optima et en particulier dans la recherche de la destruction 
des cancers buceaux, qui sont au contact immédiat dune mu- 
queuse ou dun plan osseux sain puisque la bouche est une 
eavité virtuelle. 

Si l'on peut, par une judicieuse disposition des appareils de 
radium, prévenir Vapparition des accidents osseux graves, la 
radiummucite, par la douleur spontanée et celle que provoquent 
la mastication, la déglutition, les troubles de la salivation, agit 
indirectement sur l'état général et augmente considérablement le 
shock dt Virradiation elle-méme. 

En présence d’un cancer buceal, il faut done choisir la techni- 
que roentgenthérapique ou curiethérapique qui réponde le mieux 
ala condition énoneée ci-dessus et aux principes généraux dirra- 
diation. 

1° Irradier l'ensemble de la lésion dune maniére homogéne, 
avee cependant une légére tendance & surdoser les bords qui 
constituent la zone active d’extension ; 

2° Lorsque le si¢ge anatomique le permet, attaquer la lésion 
par des cotés opposés. (Exemple un cancer du voile irradié par la 
cavité bueecale et les fosses nasales) ; 

3° Protéger les tissus interstitiels et voisins non cancéreux ; 

4° Ménager autant que possible, pendant le traitement, les fonc- 
tions physiologiques, e’est-a-dire, dans le cas particulier, la res- 
piration, la phonation, la mastication, ete... 

Le probléme de la protection des muqueuses saines au cours 
dune irradiation & distance est difficile & résoudre, car en raison 
méme de cette distance, la répartition homogéne du rayonne- 
ment s’effectue & une grande profondeur. 

Il sera done parfois impossible d’empécher la mucite lors- 
qu'on appliquera un appareil externe a distance pour traiter une 
lésion buceale étendue. Il en sera de méme quand on utilisera 
la télécuriethérapie ou la roentgenthérapie. 


ok ok 


Comme la curiepuncture, les appareils porte-radium = intra- 
buecaux permettent de mieux localiser Virradiation au niveau 
dune zone de tissu. bien déterminée. Ils agissent sans doute 
moins en profondeur que la curiepuncture, mais ils offrent le 
gros avantage de pouvoir étre retirés par le malade au cours des 
repas, 


pu Cancer 1937, T. 36. 26 
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On concoit, en effet, que lorsqu’un malade doit garder dans le 
voile du palais 5 ou 6 aiguilles de radium pendant plusieurs 
jours, la douleur et la géne constantes qu’elles provoquent |’inci- 
tent a limiter au strict minimum tous les mouvements de la 
bouche, l’empéchent de s’alimenter, suppriment le sommeil et 
provoquent une atteinte, parfois sérieuse, de l’état général. Au 
contraire, le port des appareils porte-radium est peu prés 
indolore (1). 


* 


Les mucites se développent en fonction de la quantité de 
rayonnement primaire et secondaire absorbée au niveau de la 
muqueuse. 


A doses plus considérables, ces rayons produisent la radio- 
nécrose. 

La mucite est caractérisée tout @’abord par un léger blanchi- 
ment de !a muqueuse qu’il ne faut pas confondre avec un dépdt 
pultacé, puis il se produit une radio-épithélite qui s’étend plus 
ou moins. 

Dans les formes plus intenses, des membranes épaisses, diphté- 
roides apparaissent, l’éryth¢me augmente, allant en quelques 
points jusqu’éa lexuleération, lVinflammation est augmentée par 
Vinfection de la bouche et le trouble des fonctions qui assurent 
normalement Vintégrité des tissus: salivation, frottement des 
muqueuses, mastication, etc... 

La radio-mucite peut retarder la guérison et doit aider vrai- 
semblablement’ au déclenchement des ostéo-radio-nécroses par- 
fois si redoutables. En tous cas, selon son intensité et sa persis- 
tance (elle dure de quelques jours 4 quatre semaines), elle fatigue 
le malade par la douleur, par la sialorrhée dans les cas les plus 
légers, par l’asialie dans les plus marqués ; elle entrave la masti- 
cation et trouble l’état général au moment ow les réactions de 
défense sont les plus nécessaires. 

Si la mucite localisée aux tissus externes de la tumeur, indice 
de l’action locale des rayonnements, ne peut pas étre évitée, celle 
des tissus périphériques sains doit étre aussi réduite que possi- 
ble et la protection de ces derniers devient indispensable. 


(1) Ces appareils sont appliqués, & Institut du Cancer, dans le Service de 
Curiethérapie de Mme Simone Laborde, depuis 1929. 
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L’ostéo-radio-nécrose peut apparaitre quelques jours aprés le 
traitement, le plus souvent elle ne se manifeste que tardivement, 
quelques mois ou méme quelques années aprés lapplication du 
radium. 

Il peut done exister une période de latence trés grande avant 
qu'elle soit constatable cliniquement. Si le radium est appliqué 
4 proximité de los, si la muqueuse de revétement n’est pas 
indemne, s’il existe une infection locale, la nécrose osseuse peut 
se produire plus facilement, mais il peut en étre de méme quand 
le radium est placé a distance, selon la pénétration du rayonne- 
ment. Dans la cavité buccale, il est souvent difficile d’écarter le 
foyer 4 une distance suffisante de los. 

Il est certain que des applications répétées de radium, des 
trailements recommencés pour des récidives, sont particuli¢re- 
ment dangereux. 

Les erreurs de technique favorisent l’ostéo-radio-nécrose et il 
faut fré¢quemment compter avec les rayonnements secondaires 
produits par des corps de densité élevée : couronnes, incrusta- 
tions d’or, amalgames, prothéses fixes et peut-étre aussi les pates 
obturatrices de canaux radiculaires, & base de minium. II est 
possible que le calcium des dents ou de l’os agisse aussi, selon 
rhypothése de Regaud. 

Les radio-nécroses se décélent parfois a la suite d’une inter- 
vention dentaire, avulsion, petit curetage gingival ; il convient 
d’étre circonspect dans les interventions a pratiquer chez un 
malade ayant subi un traitement curiethérapique buccal ou péri- 
buceal mais il est évident que le « primum movens » de la 
nécrose était antérieur. 

La radiographie dune ostéo-radio-nécrose montrant a l’examen 
clinique un os dénudé, parfois largement, n’indique pas toujours 
le contour du séquestre. Cependant, sur des radiographies pré- 
coces, l'image peut indiquer des modifications. L’os parait, dans 
certaines régions, plus dense, comme éburné, avee un aspect 
floconneux de cumulus, la trabéculation disparait. 

Quelques semaines plus tard, sur de nouveaux clichés, on 
remarque des raréfactions osseuses et bientét on constate la 
délimitation d’un ou plusieurs séquestres, parfois trés volumi- 
neux, alteignant souvent les dents limites qui deviennent mobiles. 

L’évolution est en général trés lente, peut parfois se compli- 
quer de phénoménes infectieux subaigus et aussi de fracture de 
la mandibule. 


le 
ci- 
la 
et 
Au 
"eS 
de 
la 
O- 
ot 
1S | 
ir 
it 
i- 
- i 
B 


538 P. HOUSSET ET Y.-L. WICKHAM 


L’ostéo-radio-nécrose n’est pas constante, mais elle esi assez 
fréquente pour justifier l’isolement et la protection des. tissus 
sains. 

En présence de corps de densité élevée aptes a produire un 
rayonnement secondaire, le rdle protecteur de la vulcanite inter- 
posée ne suffira pas toujours et l’on est fréquemment obligé de 
procéder, avant application du radium, a l’ablation des pro- 
théses fixes et des obturations métalliques. 


Qualités des appareils de traitement et de protection 


Dans lutilisation des mati¢res constituant les appareils, les 
corps de poids atomique ¢levé sont donc a éliminer ainsi que tous 
les métaux, a l’exception, dans certains cas, de l’aluminium 
(densité 2,56). 

D’aprés notre expérience, il ne semble pas que, pour les appa- 
reils intra-buccaux, la protection puisse dépendre uniquement 
de la nature de la matiére, car s’il est bien connu que le plomb, 
par exemple, par sa forte densité, constitue l’un des meilleurs 
filtres ou agent de protection, comme il produit un rayonnement 
secondaire important, il ne peut étre utilisé dans la bouche que 
s'il est recouvert sur toutes ses faces d’une forte épaisseur de 
matiére légére. De tels appareils, par leurs poids et leur encom- 
brement, sont le plus souvent insupportables et ne sauraient 
convenir que dans quelques cas particuliers, notamment au 
maxillaire inférieur ot la question pondérale n’est pas toujours 
un inconvénient. 

Prenons le cas d’un cancer de la face interne de la joue trailé 
par introduction locale d’aiguilles de radium. Est-il possible de 
placer un appareil de protection entre la joue et les arcades 
dentaires, ayant au moins un centimétre d’épaisseur de plomb 
entouré d’une couche de substance de faible densité, indispen- 
sable pour couper le rayonnement secondaire produit par l’action 
des rayons du radium sur ce plomb ? 

Le port constant, pendant 6 a 7 jours, d’un appareil lourd, est 
trés pénible. D’autre part, l’encombrement est trop souvent 
incompatible avee la place disponible, mais l’éloignement ou 
l’écartement avec une matiére plus légére est en réalité suffisant 
et les appareils que nous avons utilisés ont montré que le prin- 
cipe de la protection dans la bouche dépendait de l’interposition 
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dune matiére légére, mais aussi épaisse que le permet la tolé- 
rance des tissus ou la possibilité de leur refoulement ; l’épaisseur 
minima devant étre de 6 mm. en face des foyers locaux d’irradia- 
tion. 

Si nous admettons qu’une cellule de Ra doit étre placée a une 
distance de 1 &4 mm. de l’épithélioma, suivant l’épaisseur de 
celui-ci, elle doit, d’autre part, étre a une distance aussi grande 
que possible des tissus sains, afin de ne pas léser ces derniers ; 
ceci représente en définitive des appareils trés épais, tout au 
moins en certaines régions. Mais l’épaisseur dépend aussi de la 
tolérance des organes et des tissus, et les difficultés sont fré- 
quentes. 

Pour un appareil dont la loge d’insertion des cellules de 
radium a une profondeur de 3 mm., l’épaisseur de la paroi de- 
vant alteindre 5 mm. pour assurer la protection, l’épaisseur 
totale est alors de 8 mm. 

Il faut’ considérer les rapports des tissus mobiles et des 
parties dures, os et dents, pour pouvoir appliquer de telles 
épaisseurs pendant plusieurs jours. 

Il est possible d’écarter les parties mobiles si elles ont conservé 
leur souplesse, mais sil s’agit d’écarter une lévre infiltrée, car- 
tonnée, une joue trés indurée, une langue fixée, ’écartement sera 
difficile. De plus, ces régions sont fréquemment trés doulou- 
reuses. 

Cependant, nous pourrons souvent profiter des espaces résul- 
tant des pertes de dents. C’est ainsi que, pour un cancer de la 
joue, en face d’un espace édenté, la protection de l’os sera plus 
facile que si toutes les dents existent, si toutefois la rétention 
de ’appareil peut étre assurée : il sera de méme plus de 
refouler une langue quand l’arcade dentaire sera dégarnie du 
coté du refoulement ; mais en raison de sa puissance muscu- 
laire, cet organe ne peut étre écarté qu’avee mesure si l’on veut 
que appareil soit supporté. Enfin, il faut tenir compte des 
réflexes quand il s’agit de la base de la langue, de la vallécule 
et du voile du palais. 


* 


Quand nous pourrons maintenir les arcades entr’ouvertes, en 
placant des appareils formant gouttiére ou portant des butoirs 
assurant la surélévation, nous gagnerons immédiatement de la 
place pour la langue dans le sens vertical et le refoulement 
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latéral deviendra plus facile ; mais une telle position d’arcades 
est souvent fatigante, elle entraine parfois une sialorrhée épui- 
sante. Ces dispositions ne sauraient convenir qu’aux cas oi 
l'appareil est porté pendant une courte durée ou par intermittence 
(traitement d’angiome) (1). 

Les arcades édentées peuvent étre assez nettement écartées 
au-dela de leur distance normale d’occlusion. Il est obligatoire, 
le plus souvent, de surélever la hauteur d’occlusion dans les cas 
ou: les dents sont fortement abrasées. 

Les matiéres constituant les appareils doivent étre imperméa- 
bles, sinon elles s’infectent rapidement, augmentant Virritation 
non seulement de la tumeur, mais des tissus sains et font absor- 
ber de nombreuses toxines aux malades ; ces derniers, en raison 
de la douleur et parfois du trismus, ont tendance a négliger des 
soins d’hygiéne difficiles. Il importe done que l’appareil n’entre- 
tienne pas l’infection, il ne doit pas étre cassant, irritant, trau- 
matisant, ses bords seront épais, arrondis, lisses, bien polis, 
faciles 4 retoucher. Le traumatisme active la lésion, empéche la 
mastication et favorise ainsi indirectement la cachectisation du 
malade. 

Indéformable a la température de la bouche et suffisamment 
résistant, ’appareil doit posséder de bons moyens rétentifs, sinon 
il ne joue plus son role de protection et, s’il s’agit d’un appareil 
de traitement, peut devenir dangereux en raison du déplacement 
des foyers radiféres. 

Ii faut enfin qu’il soit relativement peu coiteux et d’exécution 
rapide, car le traitement des épithéliomas n’est jamais assez 
précoce et toute perte de temps est néfaste. 

La légéreté de la matiére représente un grand avantage ; un 
appareil trop lourd fatigue les tissus, les maxillaires, larticu- 
lation. 

Il faut, en effet, demander au malade de faire l’effort de le 
garder presque constamment malgré son encombrement, pendant 
un laps de temps de six 4 dix fois vingt-quatre heures, les pério- 
des d’interruption étant a défalquer. 


* 


(1) On peut utiliser ces appareils en radiothérapie quand il s’agit d’éviter 
le rayonnement secondaire produit par des ponts ou des coiffes fixes en or 
et méme des obturations métalliques. Si V’appareil est épais le rayonnement 
secondaire est supprimé 
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Le caoutchoue vulcanisé est encore le plus utilisé, aussi bien 
pour les appareils de traitement que pour les appareils de pro- 
tection. 

Il doit étre de teinte naturelle, ne renfermant aucune matiére 
colorante composée de sels métalliques, 

Le seul produit & poids atomique plus élevé qui lui sera incor- 
poré est le soufre, en quantité nécessaire 4 la vulcanisation. 

Comme les appareils doivent comporter, en face des foyers 
dirradiation, des épaisseurs fortes de 4 mm. a 10 ou 12 mm., 
pour éviter la formation de porosités au cours de la vuleanisa- 
tion, on introduira, entre les feuilles de caoutchoue a cuire, des 
masses fragmentées de caoutchouc noir déja cuit ou des épais- 
seurs variables de li¢ge. On obtient ainsi une vulcanite homo- 
gene et l'appareil est d’un poids plus léger. 

Il faut que les appareils soient assez faciles & mettre en place 
et il convient de concilier les difficuités prothétiques 4 celles 
du traitement. 

Les malades sont souvent agés ou maladroits ; dans d’autres 
cas, ils sont atteints d’un certain degré de constriction (cancer 
de la joue), d’ot: la difficulté d’introduction d’appareils parfois 
compliqués, surtout ceux de traitement. 

La douleur entrave aussi la mise en place et il est indiqué 
d’oindre les appareils et les tissus d’une solution huileuse scuro- 
formée. 

Il ne faut pas oublier que les tissus cancérisés saignent faci- 
lement et qu’il peut se produire des hémorragies tenaces ou 
méme redoutables. 

Un appareil non irritant et huilé risque moins de provoquer 
ces hémorragies. 


* 


La distance, assurant une certaine protection, nous avons mis 
a l’étude ’emploi de tubes creux, de petits ballonnets gonflés, 
fixés sur des lames de vulcanite et ces dispositifs peuvent rendre 
des services dans certains cas, notamment quand il s’agit de 
cancer de la joue ott on peut les placer contre la paroi jugale, 
mais leur instabilité est souvent un inconvénient. 

Sur treize appareils de protection appliqués pendant un tri- 
mestre, les résultats ont été les suivants : neuf malades n’ont 
pas fait de mucite. Ils ont été suivis pendant 7 ou 8 jours au 
minimum et parfois pendant plusieurs semaines aprés lirra- 
diation. 
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Sur les quatre malades restants, le premier a quitté le service 
prématurément ; deux n’ont fait de mucite qu’aprés télécurie- 
thérapie consécutive. 

Pour le dernier, nous donnerons un résumé de lobservation, 
elle montre bien l’importance de desceller les prothéses métalli- 
ques fixes avant la radiumthérapie. 


Fic. 2. — Appareil de protection du maxillaire inférieur, de la joue, de la 
votte palatine, pour épithélioma de la face latérale de la langue traité par 
curiepuncture. 

Cet appareil comprend une gouttiére attelle sur les groupes dentaires, une 
selle renforeée en épaisseur selon la hauteur d’occlusion et une lame 
ascendante linguale qui écarte la langue. 

Un apparcil est placé sur Varcade supérieure, couvrant la votite palatine et 
portant une lame descendante, glissant sur Vinférieure en intrication, pen- 
dant les mouvements d’ouverture buccale. 


M. V... A.... 41 ans. Fiche n° 24, 

Epithélioma spino-cellulaire du bord droit de la langue. Le malade 
est porteur de deux bridges métalliques ou ponts fixes, latéraux droits, 
au maxillaire inférieur et supérieur et d’un troisiéme appareil fixe, 
du cété gauche, cété opposé A celui de la lésion. Nous avons eu de 
grandes diflicultés a convaincre le malade de laisser extirper ses 
appareils fixes. Il n’y consentit que pour le coté de la lésion, a droite, 
et voulut conserver le bridge du coté gauche. Pendant l’application 
du radium (6 aiguilles de 2 mmgr. pendant six jours) il porta régu- 
liérement ses appareils de protection (gouttiére enveloppante totale, 
a chaque arcade supérieure et inférieure). 

Le malade ne fit aucune mucite aprés le traitement, sauf en regard 
du pont fixe gauche conservé (mais enveloppé) ot sur un_ tracé 
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linéaire correspondant exactement au bridge apparut une mucite 
sublinguale, légére et fugace (3 ou 4 jours). 


Les appareils de protection que nous utilisons comportent, au 
maxillaire supérieur, une plaque palatine large prolongée, sur 


Fic. 3. — Epithélioma de la lévre inférieure traité par curiepuncture. Appa- 
reil de protection des maxillaires et de la lévre supérieure en place. 

Cet appareil comprend une ¢outtiére sur Vareade inférieure et une lame 
ascendante couvrant la face externe de la lévre supérieure. 


lareade dentaire, par une gouttiére, une attelle ou une selle 
selon le cas. Afin d’assurer une protection continue, des lames 
ascendantes pour le bas, descendantes pour le haut, glissent 
l'une sur autre, en intrication, au cours des mouvements d’ou- 
verture (fig. 2). 

D’autres prolongements rigides peuvent envelopper une lévre 
ou s’étendre vers une commissure (fig. 3). 

Afin d’assurer une protection large et d’offrir une stabilité 
cerlaine, les appareils sont, le plus souvent, étendus toute 
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Pareade. Ils peuvent étre prolongés vers la vallécule ou vers le 
voile par des tubes souples agissant comme protecteurs. Ils doi- 
vent toujours permettre une occlusion correcte, méme quand ils 
surélévent la hauteur d’occlusion normale afin de laisser plus de 
place a la langue. Les parties d’appareil en rapport avec la zone 
irradiée ont une épaisseur de 6 a 12 millimétres, selon les cas, 


* 


Les appareils de traitement sont plus compliqués. Ils existent 
depuis longtemps sous forme d’appareils rigides, 4 loge conte- 
nant des cellules de Ra, scellées par une pate plastique (par 
exemple la pate Copax, de notre confrére Gelly). 

Mais ces appareils ne conviennent que pour les régions ot: l’on 
trouve un appui fixe comme celles qui correspondent aux arcades 
dentaires. Dés que l’on se rapproche de la base de la langue, de 
amygdale et surtout du voile, ils deviennent trés difficilement 
supportables et c’est pourquoi, en 1929, nous avons été conduits 
& imaginer les appareils articulés que nous avons présentés en 
1931 & PAssociation du Cancer (1). 

Les données générales de la construction sont les suivantes : 


a) On utilise différents modes d’empreintes : au platre exclu- 
sivement, au platre et a la cire (celle-ci convenant aux perfora- 
tions) ; au dentocoll. 

Les empreintes seront aussi profondes que possible vers le 
trigone et la vallécule en bas, vers le voile en haut, et il convient 
pour ce dernier de faire une anesthésie préalable de surface. 

b) On coule des modéles en platre dur, on comble les parties 
en retrait, on protege par une feuille d’étain trés mince (0,10) 
les zones de friction. 

c) On détermine la forme et les contours de la lésion en éta- 
blissant un périmétre circonscrivant de 2 a4 4 mm. les contours 
réels. 

d) On caleule les épaisseurs correspondant a l’étendue de la 
lésion pour un appareil de protection ou les épaisseurs de loges 
pour un appareil de traitement (un appareil de traitement doit 
servir en méme temps d’appareil de protection). 


e) On apprécie les conditions de tolérance, vérifiées au cours 
de lessayage. 


(1) Bulletin de VlAssociation francaise pour [Etude du Cancer, février 
1931, n° 2 (voir Bibliographie). 
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f) On établit les dimensions des loges ou logettes d’apres le 
nombre de foyers utilisés, leur genre et leur disposition. 

Nous avons déja décrit, dans le Bulletin de l'Association Fran- 
caise pour Vétude du Cancer, en février 1931, la construction des 
appareils & tubes souples, porte-cellules. 

Nous précisons les indications suivantes : 


Fic. 4. — Cire d’appareil (pour épithélioma du voile). La partie hachurée 
représente la lésion. 

Les quatre tubulures renferment les mandrins d’acier enveloppés d’étain sur 
lesquels la vuleanisation sera faite. 

On calcule Vorientation des tubulures afin que les deux tubes souples cir- 
culaires assurent une irradiation homogéne de la tumeur. 


Les contours de lésion étant établis, on fixe sur la cire de 
lappareil des tiges d’acier d’une longueur de deux centimetres 
et demi, enveloppées d’une feuille d’étain mince (0,20) et garnies 
d'une ¢paisseur de cire sur une longueur de un centimetre et demi. 
Ces tiges doivent étre dirigées parallélement aux limites latérales 
de Ia tumeur, a droite et A gauche ; elles indiquent lemplace- 
ment des tubulures et, par conséquent, la disposition du tube 
souple. 

Il est fréquemment nécessaire de placer deux tubes a cour- 
bures paralléles et méme trois afin d’assurer une irradiation 
homogéne (fig. 4 et 5). 
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On cuit l'appareil et retire les tiges d’acier, la feuille 
d’étain facilitant cette opération et donnant un poli parfait a la 
face interne de la tubulure. 

La direction des tubulures doit assurer au tube souple une 
position telle qu’il s’appliquera intimement contre les tissus 4 
irradier. 


Les cellules de radium seront introduites et poussées dans les 


Fic. 5. — Appareil attelle de traitement pour épithélioma du voile, & double 
tube circulaire permettant de circonscrire la tumeur et d’assurer une irra- 
diation homogéne, chaque tube peut porter 3 ou 4 cellules de 2 mgr. 


La longueur des tubes et par conséquent leur courbe d’application est 
réglable a volonté, 


tubes 4 Paide Wune tige d’un calibre légerement inférieur a celui 
du tube, Vélasticité de ce dernier maintenant les cellules en 


place. Les tubes seront fermés 4 l'aide de petits bouchons en vul- 
canite. 


Les tubes circulaires peuvent porter des nacelles en vuleanite 
renfermant elles-mémes des cellules (fig. 6). 
Il est possible d’assurer une protection de la langue en fixant 


sur les tubes porte-cellules des rondelles en vulcanite, de coupe 
trapézoidale. 
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Ces rondelles ont une plus forte épaisseur du coté lingual ; 
elles ne modifient pas la courbure du tube sur son cdté concave 
puisqu’elles sont plus étroites sur cette face que sur le cote 
convexe. 


Fic. 6. Appareil supérieur pour traitement @un épithélioma du voile avec 
perforation, 

Le tube cireulaire peut porter 3 cellules de 2 mgr. I] traverse une nacelle en 
vuleanite qui plonge dans la perforation et renferme deux cellules, (Pour 
la photographie la nacelle est représentée en sens inverse). 

A droite et & gauche, les tubulures forment des prolongements qui accompa- 
gnent le tube circulaire en guidant son orientation, tout en lui conser- 
vant sa souplesse. 


Classification topographique des épitheliomas buccaux 
et péri-buccaux en fonction des variétés d’appareillages 


EPITHELIOMAS DES LEVRES 


On sait qu’ils sont le plus souvent, ainsi que la plupart des 
épithéliomas de la bouche, du type spino-cellulaire, parfois du 
type intermédiaire, 

En raison de leur siége, ils sont moins négligés que ceux de 
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la bouche et, sauf erreur de diagnostic, peuvent étre traites peu 
aprés leur début: les résultats thérapeutiques en sont done 
satisfaisants. 

Ils peuvent étre groupés en é¢pithéliomas de la face cutanée, 
de la région cutanéo-muqueuse, de la face muqueuse et en épi- 
théliomas étendus aux régions voisines. 


Fic. 7. —- Angiome partie latérale droite de la langue intéressant le 
1/3 moyen et le 1/3 postérieur ainsi que les parties correspondantes du 
plancher. 

Appareil inférieur de traitement. Deux grandes aiguilles de 2 mgr. dans les 
parties de tubes souples enclavés dans les logettes longitudinales, deux 
cellules de 2 mgr. dans la partie de tube postérieur formant une anse 
plongeante dans la vallécule. L ‘appareil joue aussi un role de protection 
du maxillaire en raison de son épaisseur. 


a) Epithéliomas de la face cutanée 


Que le traitement soit effectué par radiumpuncture ou A l'aide 
dun appareil porte-cellules, il est toujours possible d’appliquer 
un appareil de protection, recouvrant les arcades dentaires dans 
la région incisive et portant un prolongement labial épais contour- 
nant la lévre cancéreuse. Celle-ci est écartée des tissus sains de 
10 4 15 mm. et parfaitement isolée. Le prolongement labial peut 
aussi envelopper la lévre saine et ’écartement de la tumeur peut 
étre maintenu par lépaisseur du recouvrement dento-gingival 
(fig. 3). 
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Si l'on utilise un appareil porte-cellules, il suffit d’épaissir 


l’étendue des parois de la loge ou des logettes porte-radium pour 
obtenir un appareil mixte de traitement et de protection. 


b) Epithéliomas de la région cutanéo-muqueuse 


La curiepuncture et méme les appareils porte-radium sont, ici 


Fic. 8. Angiome (méme ¢as). 

Appareil supérieur jouant un réle de protection de la votte palatine et de 
lareade dentaire en raison de son épaisseur et portant 4 aiguilles de 

2 mgr. dans les 4 logettes transversales et 4 cellules de 2 mgr. dans Vanse 
formée par le tube souple, cette anse s’applique sur la partie postérieure 
de la langue. 


encore, plus indiqués que la roentgenthérapie, car ces procédés 
permettent d’atteindre, d’une mani¢re homogéne et simultanée, 
toute l’étendue et les deux faces de la lésion. 

Lorsque des aiguilles de radium sont introduites dans toute 
l'épaisseur du bord de la lévre, l'appareil de protection est iden- 
tique au précédent. Il est facilement réalisable et met comple- 
tenent A Vabri les organes voisins : dents, maxillaires, gencives, 
lévre opposée. 


‘fee 
1° 
| 
le 
du 
es 
1X 
se 4 
e 


530 P. HOUSSET ET Y.-L. WICKHAM 


Si on préfére appliquer un appareil porte-radium en toit ou 
en forme d’U avec loge circulaire en regard des faces muqueuse 
et cutanée, il est facile de donner & la portion muqueuse de 
Pappareil une épaisseur telle qu’il fasse en méme temps office 
d’appareil protecteur. 


c) Epithéliomas de la face muqueuse 


La curiepuncture est souvent le procédé le plus simple, le plus 
facile & appliquer et celui qui donne les meilleurs résultats. Pour 
ce mode de traitement, la protection, particuli¢rement nécessaire 
et méme indispensable, nécessite un appareil aussi épais que 
possible. 

Dans ces trois cas on peut, par ces procédés, éviter comple- 
tement la radium-mucite et la radium-dermite des tissus sains 
de voisinage, ainsi que tout risque d’ostéo-nécrose si une forte 
dose doit étre donnée. 


d) Epithéliomas étendus au voisinage 


Un épithélioma de la lévre inférieure étendu au menton est 
justiciable @un appareil de radium externe, de la télécuriethéra- 
pie ou de la roentgenthérapie. La curiepuncture est souvent 
moins indiquée parce qu'elle ne parvient pas toujours a irradier 
ensemble de la lésion dune mani¢re homogéne. Elle peut étre 
utilisée A titre complémentaire et les cas traités par curiepune- 
ture peuvent nécessiter un appareil de protection descendant 
dans le fond du sillon gingivo-labial pour protéger la partie supé- 
rieure du maxillaire inférieur. 

Les épithéliomas des commissures labiales se prétent bien, en 
général, & introduction des aiguilles de radium et la protection 
est facile 4 réaliser. 

I] suffit souvent de protéger seulement un maxillaire par un 
appareil goutti¢ére ou attelle portant un prolongement incurvé 
qui, sortant par lorifice buccal, soutient et enveloppe la lévre 
lésée. Celle-ci, comme dans tous les cas précédents, peut ¢étre 
écartée en moyenne de 8 4 12 millimétres. 

Nous voyons done que, dans le traitement de presque tous les 
types d’épithéliomas des lévres, les appareils de protection, par 
éloignement des zones cancérisées, rendent des services  trés 
appréciables en supprimant les risques d’ostéo-radium-nécrose, 
ainsi que ceux de gingivite, de mucite et d’épidermite des tégu- 
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ments sains voisins. Ces appareils devront done toujours étre 
appliqués, 

La méme protection sera réalisée dans le traitement des épi- 
théliomas des joues et méme dans les cas oti le traitement 
comporte une application de radium externe, l’épaisseur de 
lappareil de protection peut empécher une mucite des gencives 
ou une ostéo-nécrose par action du rayonnement secondaire si 
les dents exposées portent des obturations ou des prothéses fixes 
métalliques. 


EPITHELIOMAS DE LA LANGUE 


A) Epithéliomas de la partie antérieure, en avant du V lingual. 

B) Epithéliomas situés en arriére du V lingual. 

Epithéliomas des bords parfois propagés au plancher. 

Trés fréquemment, les lésions épithéliomateuses de la langue 
chevauchent deux ou plusieurs des zones indiquées ci-dessus de 
telle sorte que cette classification est purement schématique. 
Souvent aussi, les épithéliomas de la langue s’étendent aux sillons 
gingivaux, & lamygdale, ete... 


A) Epithéliomas de la partie antérieure, 


en avant du V lingual 


Ils se traitent presqu’exclusivement par radiumpuncture seule 
ou combinée & une autre méthode dirradiation, de telle sorte 
quun double appareil de protection, supérieur et inférieur, 
maintiendra toujours la langue irradiée a une distance suffi- 
sante des téguments sains voisins. On évite ainsi, avec certitude, 
une mucite et, «a fortiori » une nécrose, 4 moins que le volume 
de la langue oedémati¢ée ne permette pas de donner & lappareil 
une assez forte épaisseur. Cependant l'appareil évitera toujours 
la néerose des muqueuses saines, si pénible au cours des semai- 
nes qui suivent Virradiation forte de grosses lésions. 


B) Epithéliomas bords 


Dans certains cas, il est indiqué de remplacer la curiepuncture 
par des appareils porte-radium a loge gingivo-linguale, appareils 
mixtes puisque l’épaisseur de leur paroi écarte les cellules de 
radium de la gencive et refoule la langue vers la ligne médiane 
(fig. 7 et 8), 


BuLL. pu Cancer 1937. — T. 26. 37. 


4 
est 
nt 
re 
nt 
i 
n 
r 


552 P, HOUSSET ET Y.-L, WICKHAM 


C) Epithéliomas de la partie postérieure 


en arriére du V lingual 


Le si¢ge de ces lésions é¢tant trés postérieur ne se trouve pas 
au contact immédiat dune paroi osseuse ; seuls la luette et le voile 
seront exposés. Les appareils de protection sont done moins 
nécessaires et d’ailleurs ils sont le plus souvent difficiles, sinon 
impossibles & garder. 

Les appareils de traitement a tubes souples circulaires ou 
plongeants, porte-radium, sont au contraire parfailement tolérés 
et peuvent s’adjoindre a une autre méthode (irradiation. 

Nous voyons qu’au cours des irradiations des  épithélio- 
mas de la langue, en particulier de ceux des bords, il est possible 
de protéger les gencives, les arcades dentaires, la votite palatine 
et le voile. Dans certains cas (lésions postérieures surtout), les 
appareils porte-radium souples peuvent étre appliqués. 


EPITHELIOMAS DES SILLONS GINGIVAUX 


Relativement fréquents, ils sont difficiles a irradier correcte- 
ment. En effet, lorsqu’ils envahissent toute la muqueuse gingi- 
‘ale, ’épaisseur des tissus mous est insuffisante pour y planter 
et faire tenir des aiguilles de radium pendant plusieurs jours 
consécutifs. On ne peut alors pratiquer une puncture que de 
la portion linguale de la lésion, Quand les bourgeons ou lulcé- 
ration de la portion gingivale de ’épithélioma sont au contact 
immédiat de ceux de la portion linguale, Virradiation de ceux-ei 
par les aiguilles peut ¢tre suffisante pour détruire ceux-la. Il 
n’en est pas moins vrai que cette irradiation nest pas homogéene. 
Il est done extrémement utile de pouvoir placer, dans les sillons 
gingivaux, des appareils 4 loge ou a logettes porte-radium, pour 
remplacer ou compléter un aiguillage insuffisant. 

Lorsque le cancer s’étend vers la vallécule, ces appareils sont 
prolongés dans cette direction par des tubes souples contenant 
des cellules de radium (fig. 9). 

Il est exceptionnel que la protection des maxillaires soit réali- 
sable dans ce type de caneer. Toutefois, lorsque celui-ci_ est 
strictement limité aux versants linguaux, labiaux ou jugaux des 
sillons — ce qui, d’ailleurs, est trés rare —- on peut interposer 
un appareil de protection dans le fond du sillon pour diminuer 
Virradiation des maxillaires. 
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Mais souvent aussi, les gencives sont envahies et la protection 
de l’os n’est plus possible, parfois méme celui-ci est atteint ou 
semble prés de l’étre, ce qui nécessite au contraire son irradiation. 

En raison de leurs formes trés contournées et du fait du voi- 
sinage immédiat de los, les épithéliomas des sillons gingivaux 
sont diflicilement irradiés une mani¢re homogéne par la curie- 
puncture et le plus souvent les appareils porte-radium permet- 
tent d’éviter cet écueil. Ils sont trés indiqués dans ces cas, 


Fic. 9. — Appareil inférieur de traitement avee tubes plongeants pour can- 
cer du voile, des piliers et des amygdales. 
Chaque tube souple peut porter 2 ou 3 cellules de 2 mgr. 


EprrHiLIOMAS DU VOILE ET DE LA VOUTE PALATINE 


Ils ont un aspect trés différent suivant quils siégent sur la 
portion fixe ou sur la partie mobile, suivant leurs formes bour- 
geonnantes ou ulcérées, leur extension dans l’épaisseur du voile 
ou de la votte, ete... 

Dans certaines formes bourgeonnantes, une radiumpuncture 
peul étre pratiquée : il faut essayer alors de poser un appareil 
de protection fixé sur le maxillaire supérieur empéchant la langue 
de venir au contact des aiguilles. 

L’absence de tissu mou sous-jacent dans les formes ulcérées 
de la portion fixe du voile, la difficulté de faire tenir les aiguilles 
pendant plusieurs jours dans un épithélioma de la luette ou du 
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bord du voile, ont été a Vorigine de nos recherches d’appareils 
porte-radium vélo-palatins, en 1929. 

Nous pensons actuellement que, dans ces formes de cancer, les 
divers types d’appareils a loge articulée, 4 tubes souples cireu- 
laires ou plongeants, sont & employer fréquemment (voir fig. 4 
5, 6, 10, 11, 12). 


Fic. 10. — Appareil supérieur type articulé, pour traitement d'un épithélioma 
du voile avee partie centrale traitée par 6 cellules scellées dans la loge 
circulaire, 


Deux tubes plongeants pénétrent dans une perforation ect portent chacun 
une cellule de 2 mgr. 

La partie dappareil en contact avee le voile est reliée A la partie palatine 
par une charni¢re. Celle-ci est constituée par des gonds de vulcanite 
appartenant alternativement & chaque picce. Ces gonds sont perforés et un 
gros fil de caoutchoue souple forme la tige de charniére. 


Des tubes souples porte-radium, introduits par les fosses nasa- 
les, atteignent la face supérieure des lésions ayant envahi toute 
Pépaisseur du voile et permettent de les attaquer par leurs faces 
nasale et buceale, suivant la méthode des feux croisés (fig. 12). 

Enfin, les trés grosses tumeurs du voile ou de la votite pala- 
tine sont souvent justiciables @un traitement mixte irradiation 
a distance par roentgenthérapie, télécuriethérapie, appareil a 
radium externe, suivi d’une irradiation locale par appareil intra- 
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buccal destiné a intensifier le rayonnement sur les points ne pré- 
sentant pas, en temps voulu, les signes de lyse cellulaire suffi- 
sante. 


EPITHELIOMAS DE L’AMYGDALE 
Il est rare qu’une lésion cancéreuse soit strictement limitée a 


lamygdale ; en général, elle déborde celle-ci vers la langue ou 
vers le sinus piriforme, la joue, le voile, les sillons gingivaux. 


Fig. 11. — Appareil de traitement pour épithélioma du voile et du_pilier 
antéricur droit (un tube circulaire et deux tubes plongeants). 


Son irradiation locale est done difficile en raison de ses formes 
contournées, irréguli¢res, Une curiepuncture homogéne est peu 
réalisable et elle est souvent trés mal tolérée. 

Virradiation 4 distance par curie ou télécuriethérapie, ou par 
les rayons X est le plus généralement employée, mais ici encore, 
Virradiation locale devient possible par un appareil buceal. Sou- 
vent méme, celle-ci peut étre suflisante pour traiter les lésions 
peu ctendues. 

Lingéniosité dans la conception de ces appareils peut se don- 
ner libre cours, les tubes souples porte-radium plongeants ou 
circulaires, simples ou doubles, peuvent étre fixes, soit sur un 
appareil supérieur, soit sur un appareil inférieur, soit en combi- 
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naison sur les deux. De toute manieére, il est frappant de cons- 


tater la parfaite tolérance de ces appareils qui s’oppose a l'into- 
lérance fréquente des aiguilles plantées dans la tumeur (fig. 11), 


EPITHELIOMAS DES SINUS 


L’extirpation chirurgicale large, suivie dune irradiation 
externe ou interne, parait étre actuecllement le traitement de 
choix tel que Vindiquent Hautant et Huet, 


Fig. 12. — Piece d’appareil buecco-nasal pour traitement Wun épithélioma 
de la vette palatine ayant effondré le sinus maxillaire et s’étendant aux 
fosses nasales. 

Un tube narinaire comprenant quatre ouvertures : une ouverture antéricure 
externe large ; une ouverture interne supérieure (assurant la perméabilité 
nasale), Deux ouvertures postérieures laissant passer, Pune un tube souple 
porte-cellule (2 de 2 mgr.) fermé a Vextrémité par un bouchon de vulea- 
nite ; Pautre un fil de caoutchouc souple supportant la nacelle plongeant 
verticalement dans la perforation dont elle épouse la forme. Cette nacelle 
renferme 3 aiguilles de 2 mgr. placées verticalement. 

n appareil buceal & loge, renfermant des aiguilles et des cellules, irradiait 

en méme temps la muqueuse canecérisée de la votte palatine. 


Mais, dans certains cas inopérables, Passociation dune irra- 
diation mixte externe et interne peut donner des résultats encou- 
rageants, L’irradiation locale interne peut se faire par appareil 
porte-radium, Nous avons traité derniérement une récidive d'un 
épithélioma du sinus, opéré il y a plusieurs années, en placant 
un appareil buccal avee un prolongement intra-sinusal et des 
tubes souples par la fosse nasale. Ce traitement fut complété par 
Ja télécuriethérapie (cas de M. P..., fig. 12). 
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Pour conclure : 


Dans un centre anti-cancéreux, Pappareillage buccal péri- 
buceal : 

1° permet de porter Vaction curative sur le tissu malade, a 
l'aide d’appareils porte-radium ; 

2° assure la protection des tissus sains voisins, en corrélation 
ou non avec action précédente : appareils de protection ; 

3° guide la réparation cicatricielle et aide au rétablissement 
des fonctions ; 

4° réalise enfin le remplacement des tissus définitivement 
détruits : prothese maxillo-faciale. 


Les appareils de traitement (1), ou appareils porte-radium, se 
divisent en : 

1° Appareils rigides a loge ou a logettes. 

Ils conviennent : 

a) dla zone cutanéo-muqueuse de la lévre inférieure ; 

b) & la joue (région antérieure ou commissurale) ; 

c) au sillon gingivo-labio-jugal supérieur ou inférieur ; 

d) au sillon gingivo-lingual du maxillaire inférieur et au plan- 
cher de la bouche ; 

e) ala votite palatine, a certaines perforations de cetle région 
et aux sinus maxillaires. 


Remarque, —- La loge permet de placer plusieurs cellules ou 
aiguilles ; elle convient plutot a certaines lésions circulaires, de 
petites dimensions. 

La logette contient une cellule ou une aiguille, les logettes sont 
disposées pour irradier, dans des conditions homogénes, une 
petite lésion allongée (fig. 7 et 8). 


(1) Il est entendu que ces appareils n’excluent pas les autres méthodes 
@application du radium ou des rayons X. Ces différents types de traitement 
peuvent dailleurs étre associés et leur choix dépend des indications de cha- 
que cas, 
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2° Appareils a tubes souples circulaires ou plongeants. 
Ils conviennent : 


a) au voile du palais et aux perforations ; 

b) aux piliers antérieurs et postérieurs ; 

c) a Vamygdale et au sinus piriforme ; 

d) ala vallécule et au tiers postérieur et latéral de la langue ; 
e) au pharynx ; 

f) aux fosses nasales ; 

g) au cavum et a la trompe d’Eustache. 


3° Appareils mixtes, présentant une combinaison des deux 
types précédents. 

Ils comportent, selon les cas, des loges ou logettes auxquelles 
on adjoint des tubes circulaires ou plongeants. 

Ils conviennent aux lésions étendues envahissant a la fois : 

a) la votite palatine et le voile ; 

b) le voile, les piliers, ’amygdale, la vallécule, le tiers posté- 
rieur de la langue ; 

ou encore : 


c) le plancher de la bouche, le bord droit ou gauche de la 
langue, la vallécule, ete... 


Travail de Ulnstitut du Cancer de la Faculté de Médecine de Paris, 


Directeur Professeur G. Roussy. 


Les tumeurs vésicales et juxta-vésicales 


a type intestinal d’origine allantoidienne 


(A propos d’un cas personnel) 


PAR 


P. SOLCARD, F. LECHUITON, J. PERVES, Ch. BERGE, 
J. PENNANEAC’H- 


Parfois des chirurgiens, ayant traité par cystectomie partielle 
une tumeur de la vessie, ont recu du laboratoire d’Anatomie- 
-athologique des réponses surprenantes: « Cancer du rectum » 
ou « Métastase vésicale d’un épithélioma digestif, probablement 
rectal ». Or, exploration compléte du tube digestif ne révélait 
rien, et ’évolution confirmait absence de tout néoplasme 
Il s’agissait, dans ces cas, de tumeurs — en régle générale locali- 
au sommet — dérivées de restes allantoidiens, de ’ouraque 
presque toujours. La rareté de ces néoplasmes, dont la deserip- 
tion est absente des précis et traités classiques, explique les 
erreurs commises, Ils ont cependant des caractéres distinctifs. 
I] suffit au clinicien d’en connaitre l’existence et d’y penser pour 
établir un diagnostic de ‘probabilité, et & Panatomo-pathologiste 
d’étre prévenu pour se prononcer avec certitude. 


Aprés avoir présenté une observation nouvelle, nous rappelle- 
rons les travaux antérieurs que nous avons pu consulter ; nous 
résumerons les signes cliniques, cystoscopiques et microscopi- 
ques qui permettent de faire le diagnostic, nous dirons un mot 
du pronostic et du traitement, enfin, nous parlerons du mode 
de formation possible de ces tumeurs rares, 
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Observation personnelle 


B... Yves, 26 ans, second-maitre-meécanicien, Breton, grand, bien 
constitué, sans antécédents morbides, a eu a la mer, sur un torpilleur, 
le 29 octobre 1935, sans aucun prodrome, une hématurie, Aux premié- 
res mictions, le sang a été assez abondant pour colorer ensemble de 
Vurine, puis ’hématurie est devenue nettement terminale et a pris fin. 
Elle ne s’est accompagnée ni de douleur ni de fievre. Le 31 octobre, 
a Varrivée du malade a Vhopital, les urines sont claires, sans pus, 

L’examen de la région hypogastrique, le toucher rectal ne relevent 
rien d’anormal, mais on découvre une petite ulcération suspecte du 
sillon balano-préputial, elle est apparue le 27 octobre, dix jours aprés 
un coit. Nous différons Vexploration de lurétre et de la vessie et 
adressons le malade au Service de Vénéréologie. L’ulcération étant un 
chancre mou diflicile 4 guérir, B... ne nous revient que le 2 décembre. 
Pendant toute son absence il n’a ecu ni hématurie, ni aucun autre 
symptome urinaire. 

Cystoscopie Ureétre normal. Bonne capacilé vésicale, muqueuse 
saine dans Vensemble. Exactement au sommet de la vessie, et dissi- 
mulée sous la bulle d’air, si le bassin n’est pas incliné a droite et a 
gauche, on distingue une petite tumeur de la grosseur dune noisette, 
tranchant trés peu par sa couleur sur le fond vésical ; elle parait 
pédiculée et molle, a sa surface se voient deux points noirs, petits 
‘aillots sanguins, 

La-dessus le malade fait une forte angine pultacée qui oblige a 
remettre tous examens ou interventions. 

Le 9 janvier, pour la premiére fois depuis son entrée, il a une petite 
hématurie terminale, qui ne se reproduit pas. 

Une nouvelle cystoscopie permet de mieux voir la tumeur, bien 
quelle Wait pas grossi. Elle a toujours un aspect un peu flou, une 
surface mamelonnée, irréguli¢re, avec un point hémorragique, Son 
implantation parait large et entourée Wun bourrelet régulier de 
muqueuse saine. Cet aspect de la tumeur permettant de douter de sa 
bénignité, sa situation rendant la cure chirurgicale facile, on deécide 
de pratiquer une cystectomie partielle. On ne percoit nulle part de 
ganglions. Tous les examens (sang, urine) donnent des résultats nor- 
maux. 

Apres une injection sous-cutanée de 20 cc. de sang é¢tranger faite 
dans un but hémostatique, on opere le 20 janvier 1936. 

Intervention: Anesthésie générale au Balsoforme. Incision hypo- 
gastrique longue. Position de Trendelenburg. Dés que Pon commence 
a relever le cul-de-sac péritonéal, on sent que le sommet de la vessie 
est largement induré ; la sensation contraste ¢lrangement avec les 
constatations cystoscopiques qui avaient fait penser a une toute petile 
tumeur. 
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On ouvre alors le péritoine, et extériorisant autant que possible la 


vessie avec la séreuse qui adhére a sa surface postéricure, on enléve 
en bloc tout le sommet de la vessie, en passant a 1 cm. 5 au moins 
au dela de la zone indurée, qui a les dimensions d’une petite paume 
de main. Fermeture du péritoine. Fermeture de la vessie en deux plans 


avec fixation 4 la paroi musculaire. Drainage 
prévésical par lame de caoutchouc., Fermeture de la paroi en deux 
plans aux crins. 

Suiles opératoires ;: trés simples: on remplace bientot le tube de 
Marion par une sonde de De Pezzer, puis par la boite d’Irving avec 
sonde urétrale et la cicatrisation est compléte le 12 février. 


Fic. 1, — Coupe schématique de la tumeur allantoidienne 
au sommet de la vessie. 


1° EXAMEN DE LA PIECE OPERATOIRE 


1° Examen macroscopique : la tumeur a la forme @une calotte 
sphérique amincie sur le bord, au centre ; elle occupe toute Pépais- 
seur de la vessie 4 la périphérie, elle est, des deux cotés, séparée du 
doigt par une couche de tissu d@’apparence saine. Du coté périto- 
néal, rien @anormal, si ce n’est qu’on ne voit pas trace de Poura- 
que (on ne l’'a pas vu non plus en opérant). Du coté muqueux, la 
surface est saine, excepté au sommet: il y a la une uleération 
circulaire de 1 em. de diamétre limitée par un bourrelet dot 
sort une petite masse mollasse correspondant a la tumeur vue 


a la eystoscopie. 

A la coupe, la partie néoplasique dure, blanchatre, se distin- 
gue aisément de la paroi vésicale ott elle est enchassée ; elle 
adhere intimement au tissu musculaire dont elle n’est: séparcée 
par aucune espéce de capsule; elle n’a atteint et détruit la 
muqueuse qu’au niveau de la petite ulcération du sommet (fig. 1). 
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2° EXAMEN MICROSCOPIQUE 


La tumeur en sa totalité a été incluse dans la parafline aprés 
fixation au Duboscq-Brazil, les colorations suivantes ont été pra- 


tiquées: hémalum-¢rythrosine-safran ; 
muci-carmin ; May-Griinwald-Giemsa, 


Fic, 2. — Formations é¢pithéliales, sous forme de boyaux et d’acini, 
entre les fibres musculaires lisses de la vessie (Gross. : 120). 


Au faible grossissement, elle se présente sous aspect suivant : 
une capsule fibreuse & peu pres intacte la limite au niveau de 
sa partie supérieure. 


Sous cette capsule, la presque totalité de la tumeur est cons- 
lituée par du tissu fibreux trés vascularisé et enflammé. Les 
yaisseaux sanguins sont, pour la plupart, gorgés de sang, mais 
il n’y a pas de nappes hémorragiques extra-vasculaires. Les 
capillaires ne présentent pas de lésions d’endo-vascularité, Les 
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cellules inflammatoires se localisent autour des vaisseaux, for- 
mant de petits nodules péri-vasculaires. Cependant, au centre 
et vers le bord inférieur de la tumeur, Vinflammation est plus 
diffuse, constituant une nappe étendue, d’oit partent des coulées, 
suivant les lignes de moindre résistance, et s’étendant suivant 


Fic. 3. — Formations acineuses (Gross, : 270). 


les interstices des faisceaux fibreux, formant des trainées de 
cellules inflammatoires. 

Les cellules des nodules périvasculaires sont constituées pres- 
que exclusivement par des plasmocytes nettement caractérisés 
par leur noyau périphérique et excentrique, avee la chromatine 
disposée en rayon de roue. La plupart sont de petites tailles, 
il existe cependant quelques plasmocytes géants, quelques-uns 
posstdent deux noyaux. A cdté de ces plasmocytes, se trouvent 
quelques histiocytes & noyau plus grand, clair, & réseau chroma- 
linien trés fin. Les bords des noyaux sont parfois incisés. Au 
centre et vers le bord inférieur de la tumeur, les productions 
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inflammatoires sont constituées par les mémes cellules, mais 
avec adjonction de nombreux polynucléaires. 

Quant au tissu fibreux de cette néoformation, c’est un tissu 
adulte moyennement cellulaire, Nulle part, on ne trouve de mons- 
truosités cellulaires, ni de mitoses pouvant faire penser & une 
évolution sarcomateuse. Son aspect est celui dun fibrome chro- 
niquement infecté. Ce tissu fibreux a dissocié les parois muscu- 
laires lisses, éparses et ¢touffées par sa production. 

Quant a Pépithélium vésieal stratifié, il n’est plus reconnais- 
sable vers le bord inférieur de la tumeur, que sous forme de 
rares vesliges. 

Mais ce n’est pas ce tissu fibreux qui donne son individualité 
a cette tumeur. Il existe en effet un élément épithélial adénoma- 
teux offrant, & premiére vue, l’aspect dun épithélium intestinal. 
Cet élément est situé 4 la face interne, au niveau de la muqueuse 
vésicale qui a disparu. Il forme un bourgeonnement assez limilté 
au milieu du tissu fibreux, et dissocie les fibres musculaires. Il 
se présente sous forme de boyaux épithéliaux constituant de 
pelits acini parfois complets, parfois incomplets, sous forme de 
travées festonnées. Quelquefois, on distingue méme de véritables 
villosités axées par du tissu conjonctif. Les cellules reposent 
directement sur le stroma, sans interposition de membrane 
basale. Elles sont disposées souvent sur une seule assise, mais 
parfois elles en forment 2 & 3 qui se tassent dans la lumiére 
glandulaire en pseudo-acini. Ce sont des cellules cylindriques, 
hautes, présentant souvent, & leur pole apical, une formation a 
plateau. Elles ont, la plupart, leur partie profonde effilée, leurs 
noyaux sont ovoides, allongés, situés peu prés tous la 
hauteur, vers le tiers inférieur de la cellule. Il n’y a pas de 
cellules caliciformes. 

Le noyau de ces cellules se colore trés vivement. Nous notons 
quelques mitoses normales, mais pas de monstruosilés nucléaires. 
En certains points, aspect cylindrique de ces cellules, tassées 
les unes sur les autres, est moins évident ; il y a déformation 
par pression réciproque, et elles prennent alors un aspect polyé- 
drique. 


Une coloration au muci-carmin ne montre que peu de mucine, 
cependant, dans la lumiére de certains acini, on décéle de petites 
concrétions de mucine colorée en rouge carminé. 

En présence de ces caractéres histologiques, inatltendus dans 
une tumeur de la vessie, le diagnostic fut hésitant au début ; 


no 


pu 
l’a 
ca 


de 


i 


LES TUMEURS VESICALES ET JUXTA-VESICALES 565 


nous avons pensé d’abord a la propagation d’un néo-intestinal 
puis & une tumeur vésicale d'origine allantoidienne ; devant 
absence de néoformation intestinale, nous avons rattaché notre 
cas 4 cette catégorie de tumeurs rares. 

En effet, les boyaux épithéliaux présentent tous les caractéres 
des vestiges de louraque : cellules cylindriques, sans membrane 


Fic. 4. — Boyaux épithéliaux (Gross. : 270), 


basale propre, avee sécrétion mucoide plus ou moins marquée. 

Ce qui nous a paru le plus difficile, e’est' de classer notre 
observation parmi les diverses catégories de tumeurs allantoi- 
diennes (adénoearcinome colloide, adénocarcinome non colloide, 
tumeur mixte, adénofibrome). 

L’élément fibreux trés important pourrait faire penser a une 
tumeur mixte, mais les fibres et les cellules conjonctives sont du 
type adulte, et ne présentent pas la structure habituelle de Vélé- 
ment conjonctif des tumeurs mixtes. D’autre part, les boyaux 
épithéliaux ont un aspect typique ; leur orientation parait régu- 
li¢re, sans tendance marquée & Vanarchie, les noyaux ne sont 
jamais monstrueux, ce qui incline a éliminer l’adénocarcinome. 
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Le qualificatif d’adéno-fibrome nous parait convenir le mieux, 

Cependant, ces tumeurs embryonnaires ne sont que rarement 
dune bénignité absolue, et ici, la coloration foncée des cellules 
tumorales, l’existence de quelques mitoses, la stratification de 
V’épithélium dans certains acini, nous ont fait formuler de 
sérieuses réserves sur l’évolution ultérieure de cette tumeur. 


Evolulion ; Vexamen microscopique ne permettant pas d’aflirmer 
avec certitude la bénignité de la tumeur, un traitement par Rayons X 
fut institué (en février et mars, 20 séances, avec deux champs anté- 
rieurs et un champ postérieur). 

Avant le départ de Popéré, et malgré notre conviction déja ferme, 
nous avons exploré le tube digestif par examen des selles, recto- 
sigmoidoscopie, lavement et repas opaques, pour éliminer 4 coup sir 
toute tumeur intestinale. A la sortie, on ne voyait plus a la cystosco- 
pie qu’une cicatrice du sommet, semblable 4 un ombilic étoilé, La 
capacité vésicale était de 275 cm. ; une seule miction nocturne. 

Nous avons eu récemment (mai 1937) des nouvelles de B... Ila 
repris toute son activité et n’a présenté a aucun moment de troubles 
urinaires. Son état général est excellent. 


Travaux antérieurs et cas publiés 


Une premiére mention des tumeurs vésicales d’origine allan- 
toidienne est faite par Albarran dans son livre sur les « Tumeurs 
de la vessie », il les désigne sous le nom de « groupe atavique >». 
Il donne une bréve description histologique de deux cas ; les 
renseignements cliniques sont insuffisants ; il ne semble pas qu’il 
s’agisse de tumeurs ouraquiennes. 

Lenormant, en 1922, publie, dans le « Journal d’Urologie » 
(Tome XIV, page 273), un travail « Sur un eas de tumeur 
mixte » (épithélialo-sarcome) de la vessie probable- 
ment allantoidienne. Le méme cas fait objet d’une communica- 
tion a la Société Nationale de Chirurgie le 12 juillet 1922. Il 
s’agit volumineuse tumeur pseudo-kystique, développe- 
ment abdominal, reliée au sommet de la vessie qu'elle envahit, 
mais n’ayant amené aucun trouble urinaire. L’examen histologi- 
que, pratiqué par le D' Lecéne, conclut & un épithélio-sarcome. 
La description des boyaux épithéliaux est bien celle d'une 
tumeur du type intestinal, malgré l’absence de cellules & mucus. 

L’auteur, aprés avoir rappelé un certain nombre de cas qui 
se rapprochent plus ou moins du sien, mais dont aucun ne 
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concerne vraiment une tumeur de type intestinal et d’origine 
allantoidienne, publie une observation jusque-la inédite du 
D' Hartmann, avee examen anatomo-pathologique du D* Lecéne. 
Il s'agit d’une vraie tumeur du sommet de la vessie avee héma- 
turies, comparable la nétre macroscopiquement, et Lecéne 
la baptise « Epithélioma cylindrique tubulé de type allantoi- 
dien >. 

Lavenant, en 1924, publie, dans le « Journal d’Urologie » 
(Tome XVII, page 43), un cas d’ « épithélioma colloide d’origine 
allantoidienne du sommet de la vessie ». L’observation se rap- 
proche de la notre. Lavenant fait observer avee raison que seuls 
le cas d’Hartmann, cité plus haut, et le sien, peuvent étre, parmi 
les cas publiés jusque-la, nettement catalogués néoplasmes vési- 
caux de type allantoidien. 

En 1931 (janvier), parait dans « The British Journal of sur- 
gery » (Volume XVIII, n° 71, pages 422 4 466) un article trés 
important de Campbell-Begg (de Wellington-Nouvelle Zélande) 
illustré de 27 figures et suivi d'une bibliographie de 134 numéros. 
« L’adénocarcinome colloide de la volte vésicale dérivant de 
« Pépithélium du canal ouraquien, avee revue critique des 
« tumeurs de louraque. » Cet article fondamental mériterait 
d’étre intégralement traduit et publié, nous y renvoyons tous 
ceux que la question intéresse. Campbell-Begg rapporte avec 
détails une observation personnelle, concernant une femme de 
54 ans, au cours dune cystoscopie pour hématuries ; il constate 
existence d'une uleération du sommet, & bords légérement 
surélevés, Une biopsie est faite, le laboratoire répond que le 
tissu ressemble & un adénocarcinome rectum, Opération 
large, cystectomie partielle. On constate la connection de la 
tumeur avee louraque. La vessie se cicatrise et demeure guérie, 
mais il se produit une récidive pelvienne pour laquelle un autre 
chirurgien, ignorant de ce qui s’était’ passé, fait deux ans 
plus tard une laparatomie inutile. Mort six mois aprés. La picce 
opératoire et le fragment prélevé au cours de la 2° intervention 
montrent la méme structure caractéristique du néoplasme d’ori- 
gine ouraquienne (aspect acineux, hautes cellules cylindriques 
avee noyaux & la base, sans membrane basale, cellules calicifor- 
mes, dégénérescence mucoide) (1). 


(1) Campell-Begg a observé récemment un cas analogue: « Tumeur 
colloide de Vouraque ayant envahi la vessie ». The British Journal of Sur- 
gery, V. 23, N° 92, avril 1936, p. 769 & 772, 4 figures. 


BuLL, pu Cancer 1937, — T. 26. 38, 
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En avril 1932, Marcel Veaudeau (de Valenciennes) apporte a 
la Société de Médecine du Nord une observation de « tumeur 
vésicale maligne d’origine allantoidienne ». Il a bien voulu nous 
envoyer le texte de sa communication publiée dans I’ « Echo 
Médical du nord » du 25 juin 1932. Il s’agit d’une femme de 
63 ans, opérée en 1926 ; elle avait présenté des hématuries avec 
quelques signes irritation vésicale. La cystoscopie montre au 
sommet de la vessie une dépression daspect ombiliqué, cen- 
trée par une uleération circulaire bordée de muqueuse saine. 
Cystectomie partielle. Le laboratoire qui examine la piéce répond 
« Cancer du rectum » et pendant quelques mois lauteur attend 
et cherche en vain les symptOmes de la tumeur primitive, jus- 
qu’au jour ot il est instruit de l'existence des tumeurs allantoi- 
diennes. Sept ans aprés, lopérée se portait bien, mais en 1935, 
elle mourait de pleurésie hémorragique (1). 

Dans son important article, Campbell-Begg donne une stlatis- 
tique compléte de tous les cas publiés de tumeurs vésicales dori- 
gine ouraquienne, il élimine aprés critique un certain nombre de 
‘as publiés 4 tort sous ce titre. Il ne lui parait pas convenable 
de retenir comme tumeurs d’origine allantoidienne des fibromes, 
fibromyomes ou sarcomes purs. 

En ne tenant compte que des néoplasmes contenant des élé- 
ments é¢pithéliaux, il trouve : 


Adénocarcinome colloide .... 


Adénocarcinome sans dégénérescence colloide.. 3 cas 


découvertes d’autopsie). 


soit un total de 29 cas (parmi lesquels ceux de Lenormant, 
Hartmann, Lavenant et le premier cas de Campbell-Begg), en y 
ajoutant le cas de Veaudeau, le notre et le 2° cas de Campbell- 
Begg, cela fait 32, dont 24 d’adénocarcinome. 

Comme c’est Padénocarcinome, colloide ou non, qui constitue 
la tumeur-type d’origine allantoidienne, c’est lui que nous aurons 
surtout en vue dans notre description. 

Fréquence : On voit que ces tumeurs sont rares, mais il faut 
penser que leur vraie nature a dt étre parfois méconnue et que 


(1) Nous en avons été instruit par une lettre de M. Veaudeau que nous 
remercions vivement. Notons que rien ne permet @aflirmer le rapport entre 
Ja tumeur opérée et la pleurésie hémorragique fatale, 
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les grosses statistiques de cancers de la vessie peuvent en conte- 
nir quelques-unes autrement ¢liquetées (nous reviendrons la-des- 
sus & propos du diagnostic). 

Age-sexe : Elles ne se rencontrent que chez les adultes, le 
maximum paraissant étre entre 40 et 50 ans. La tumeur peut 
en réalité exister depuis longtemps quand les premiers sympto- 
mes se manifestent. Les hommes paraissent atteints trois fois 
plus souvent que les femmes. 

Signes cliniques : Ce sont, en principe, des tumeurs du som- 
met de la vessie, elles peuvent cependant se développer A droite 
et & gauche de la ligne médiane. Elles ne se manifesteront quel- 
quefois qu’aprés une trés longue période de latence. 

Selon leur développement aux dépens de louraque sus-vésical 
ou de Pouraque’ intestinal, elles occuperont la cavité de Retzius 
en donnant lieu & des signes abdominaux, ou bien la paroi vési- 
cale avec tendance & se faire jour dans la cavité en donnant des 
signes vésicaux. 

Dans le premier cas, le signe révélateur est en général la 
tumeur ; elle est découverte par le patient lui-méme ou par le 
médecin soit fortuitement, soit & d’un examen, l’atten- 
tion aura pu étre attirée sur la région par une vague sensibilite. 

La tumeur, parfois de volume important, est mobile en haut, 
fixée en bas, et pas toujours médiane, louraque pouvant avoir 
perdu contact avee Pune des artéres ombilicales et étre attiré 
par lautre. 

Dans le deuxiéme cas, c’est hématurie qui est dhabitude le 
signe révélateur. Elle pourra se produire sans aucun signe fone- 
tionnel, ou bien s’accompagner de dysurie et de pollakurie modé- 
rées. Elle sera franchement terminale ou paraitra totale, selon 
son abondance. Naturellement, une fois la muqueuse ulcérée, les 
signes auront tendance a se rapprocher des signes ordinaires des 
tumeurs vésicales, surtout si infection intervient, mais laggra- 
vation sera beaucoup moins rapide que dans le cancer banal. 

On pourra observer dans Vurine la présence de débris de 
tumeur ou de substance colloide analogue a de la gelée de 
coings. 

Il ne parait pas se produire habituellement @adénopathies 
volumineuses appréciables cliniquement. 

Signes cystoscopiques : Ils varient suivant le degré d’évolu- 
tion de la tumeur et selon les variétés de terminaison du canal 
ouraquien, 
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La lésion siége soit exactement au sommet de la vessie, soit 
un peu a droite ou a gauche. 

Dans de nombreux cas (Campbell-Begg, Veaudeau, nous- 
mémes), c’est une ulcération circulaire de 1 4 3 cm. de diametre, 
de coloration peu brillante, faiblement bourgeonnante, avec quel- 
ques points hémorragiques ou nécrotiques, entourée par une 
bordure nette de muqueuse vésicale saine. 

D’autres fois, la tumeur, ayant repoussé la muqueuse, fail 
une saillie nette dans la vessie, la muqueuse peut étre aspect 
normal, ou chagrinée, ou faiblement ulcérée. 

Jamais on ne peut découvrir un pédicule a la tumeur. Dans 
certains cas de persistance de louraque, on peut voir un orifice 
circulaire ou ¢onique, d’ot sortent des parties de tumeur imitant 
vaguement des franges papillomateuses, ou de la substance 
mucoide. Le reste de la vessie, tant qu'il n’y a pas d infection, 
peut ne présenter aucun signe anormal, ou simplement une 
congestion légére. 

Diagnostic : Il sera relativement facile 4 faire, si on connail 
Pexistence des tumeurs allantoidiennes. 

Un urologue exereé ne confondra pas Pulcération typique du 
sommet avee celle @un cancer banal, et moins encore avec un 
papillome. Les tumeurs du sommet sont ailleurs rares. Sur 
une centaine de cas de néoplasmes vésicaux, Henry Blane (de 
Bordeaux) en a vu sept (1), ce qui parait supérieur a la moyenne. 
Il ne fait, dans son travail, aucune allusion aux tumeurs d’origine 
allantoidienne, et on peut se demander, a lire les observations, 
si une ou deux ne concerneraient pas des cas méconnus de la 
variété qui nous occupe (aucun examen anatomo-pathologique 
n’a été pratiqué). Notons pour mémoire le diagnostic a faire, 
sans peine, avec une uleération tuberculeuse unique du sommet 
ou des végétations bilharziennes. 

Si la tumeur a un développement abdominal, et que les princi- 
paux signes soient fournis par la palpation, il faudra éliminer 
les abeés chroniques, les kystes et tumeurs de espace de Retzius. 
Certaines de ces tumeurs sont des fibromes, fibromyomes ou sar- 
comes développés aux dépens du tissu fibreux ou des ligaments 
unissant Pouraque & VPombilic ; elles ont été souvent coafondues 
avec les tumeurs allantoidiennes, ce que Campbell-Begg a bien 
montré par la critique de toutes les observations publicées. Il est 
certain que, cliniquement, le diagnostic est bien difficile. 


(1) « Les polypes du sommet de la vessie ». Journal @Urologie, Tome 38, 
n°’ 3, mars 1935. 
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Chez la femme, il faudra éviter de confondre une tumeur 
ouraquienne avec un fibrome utérin, 

Le diagnostic vraiment précis sera établi seulement par lexa- 
men anatomo-pathologique ; il est essentiel de pratiquer une 
biopsie par voie cystoscopique avec un instrument approprié 
dans les cas ott il y a une tumeur vésicale ; une erreur aurail 
de graves conséquences, le néoplasme infiltrant largement le dome 
vésical et se manifestant seulement par une petite ulcération 
bourgeonnante, il serait absurde et néfaste de traiter celle-ci par 
électrocoagulation, 

Dans les tumeurs a développement extravésical, seule Popéra- 
tion large précisera l’organe atteint et permettra le traitement 
logique. 

Anatomie pathologique : Ce qui différencie le plus nettement les 
tumeurs dorigine allantoidienne des autres tumeurs vésicales, 
c'est qu’au lieu de naitre de la muqueuse, de se pédiculer parfois 
et @envahir ensuite la paroi musculaire, elles naissent au som- 
met de la vessie, soit dans l’épaisseur de la paroi musculaire, 
soit au-dessus d’elle, et ne pénétrent dans la muqueuse que trés 
tardivement, quelquefois elles ne font que la soulever. Selon 
que le néoplasme débute dans louraque sus-vésical ou dans 
Pouraque interstitiel, il se produira ou bien une tumeur extra- 
vésicale, abdominale, de volume variable (dune noisette a une 
téte @adulte), en continuité par son pole inférieur avee le sommet 
de la vessie, ou bien une tumeur conique, infiltrant tout le sommet 
de la vessie et faisant plus ou moins saillie & Pintérieur. 

L’ouraque sera souvent visible & la partie supérieure de la 
tumeur, ou au moins le cordon fibreux Cigamentum commune) 
provenant de la fusion de Vouraque et des artéres ombilicales 
oblitérées et qui va jusqu’a Pombilic. 

L’ouraque a, dans sa_ portion sus-vésicale, une gaine fibro- 
musculaire, tandis que, dans sa portion interstitielle, ne persiste 
que élément épithélial. Il en résulte que les tumeurs sus-vési- 
cales ont une capsule qui vient, & hauteur de la vessie, se 
confondre avee ladventice et les couches musculaires. Cette 
capsule fibreuse, riche en fibres lisses, est d’épaisseur variable, 
elle peut étre amincie au point de montrer par transparence les 
lobulations de la tumeur, remplies de substance colloide. Les 
portions interstitielles du néoplasme, au contraire, ne sont pas 
encapsulées et s’infillrent entre les couches musculaires, 

A la coupe, la tumeur est de consistance d’autant plus ferme 
que son stroma fibreux est plus abondant ; si la séerétion colloide 
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a été intense, elle peut présenter un aspect kystique. La dégéné. 
rescence est toujours plus marquée dans les portions les plus 
éloignées de la surface intérieure de la vessie. 

Anatomie pathologique microscopique : L’élément caractéris- 
tique est le tissu épithélial de type intestinal. 

On ne doit pas appeler tumeurs dorigine allantoidienne celles 
ott cet élément ne se retrouve pas. Qu’il s’agisse de fibro-adéno- 
mes, d’adénomes, de tumeurs dites « mixtes » ou dadénocarci- 
nomes plus ou moins colloides (le cancer colloide, le plus fré- 
quent, étant aussi le plus malin), on doit retrouver des boyaux 
ou des acini de hautes cellules cylindriques avec noyaux a la 
base. Ces cellules peuvent montrer, a un degré variable, le travail 
de séerétion de la mucine: simples inclusions cellulaires, ou 
bien nombreuses cellules caliciformes avee la lumiére du_ tube 
envahie par le produit, enfin par endroits, la mucine peut exister 
seule en grandes masses, les assises cellulaires ayant disparu 
par éclatement des cellules dt a leur activité excessive. On trouve 
des acini a plusieurs assises de cellules, la couche superficielle 
étant seule sécrétante, les couches profondes redevenues cubi- 
ques ou aplaties. Un détail important — puisqu’il aide beaucoup 
a aflirmer le diagnostic — est absence de « membrane propre » 
basale ; les cellules sont en contact direct avee le tissu fibreux 
du stroma, ecest la une caractéristique des cellules de lépithe- 
lium ouraquien. 

Le stroma fibreux, dont Pabondance est trés variable selon les 
‘as, contient des inclusions de mucine, avec des restes cellu- 
laires. Il contient aussi des vaisseaux. 

Nous n’entreprendrons pas de décrire laspect histologique des 
tumeurs mixtes. Rappelons que le D' Lecéne avait qualifié Pune 
Welles épithélio-sarcome. On comprend qu’elles puissent naitre 
par prolification simultanée de Vépithélium ouraquien et des 
éléments conjonctifs de la gaine. 

Il faut distinguer les tumeurs allantoidiennes des ¢pithéliomas 
vésicaux se développant sur des zones ayant subi la dédifférencia- 
tion intestinale et repris le type ancestral. 

Ces tumeurs exceptionnelles peuvent exister dans n’importe 
quelle région de la vessie, tandis que les tumeurs ouraquiennes 
si¢gent habituellement au sommet. En outre, les tumeurs allan- 
toidiennes présentent le plus souvent une participation active 
du tissu conjonetif la néo-formation,. 

Pronostic : Il semble que la tumeur ¢volue d@habitude pendant 
longtemps sans caractéres de malignilé, puis elle prend lallure 
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d'un cancer. On ne peut trop dire en combien de temps, laissée a 
elle-méme, elle aménerait une issue fatale, puisque les observa- 
tions sont celles de cas opéreés. 

La récidive est fréquente, non pas dans la vessie, mais dans 
le tissu cellulaire du bassin, dans espace de Retzius. Les méta- 
stases & distance sont rares. Campbell-Begg déclare que la récidive 
est habituelle dans Vadénocarcinome aprés 2 ans 1/2. Certains 
eas ont duré plus longtemps, comme celui de Lavenant (1), le 
malade de Veaudeau était sans récidive sept ans aprés lopéra- 
tion (2). Quoi qu'il en soit, le pronostic doit étre soigneusement 
réservé pendant des années. Il est probable que les tumeurs allan- 
toidiennes sont de malignité variable selon Vimportance de 
rélément épithélial et Vactivilé séerétrice des cellules ; dans 
notre cas, la prédominance du tissu fibreux, absence de cellules 
caliciformes nous permettent despérer que la guérison se main- 
tiendra, 

Traitement ; Un traitement correct ne peut étre fait que si 
le diagnostic exact a été posé avee certitude ou au moins soup- 
conné avant Popération, 

Il est bien évident que l’étinecelage et la coagulation par voie 
cystoscopique seraient des erreurs graves. 

Le radium et les rayons X ne sauraient étre employés  seuls 
pour des tumeurs qui s’offrent si bien 4 Vexérése chirurgicale. 

Campbell-Begg a parfaitement décrit Popération logique et 
compléte qui est nécessaire dans tous les cas de tumeur allan- 
toidienne ; il ajoute (et nous regrettons bien de n’avoir pas eu 
connaissance de son travail avant notre intervention) qu'il faut 
pratiquer par précaution la méme opération dans les cas de 
tumeur du sommet de la vessie ott le diagnostic anatomo-patho- 
logique pu étre préciseé. 

Elle consiste dans lexérése d'un bloe comprenant : lombilic 
avec une collerette cutanée. de 1 em. 5 environ, le fascia trans- 
versalis et le péritoine (un triangle limité sur les cdtés par les 
cordons fibreux des artéres ombilicales) ; la moitié supérieure 
de la vessie avee son péritoine postérieur, Il faut) se souvenir 
que la tumeur s’étend beaucoup plus dans la paroi musculaire 
que sur la muqueuse. On peut ainsi espérer étre a Vabri des 
récidives locales (3). 


(1) opéré de Lavenant a été frappé @hémiplégie la méme année. 

(2) Leopérée de Veaudeau est morte de pleurésie hémorragique la 10° an- 
née Rien ne prouve que la tumeur allantoidienne doive étre rendue respon- 
sable de ces accidents. 

(8) On emploiera naturellement le bistouri électrique. 
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Mode de formation des tumeurs allantoidiennes : L’épithélium 
de Pouraque (reste atrophié du diverticule de Pallantoide) garde- 
rait pendant toute la vie, d’aprés Campbell-Begg, une remarqua- 
ble aptitude a se reproduire. 

La lumi¢re de Pouraque serait bientot encombrée au maximum 
de cellules, et la prolifération se ferait vers Vextérieur, entre 
la gaine fibreuse et le canal pour la portion sus-vésicale, au 
sein du muscle vésical pour portion interstitielle. Il se 
formerait dabord des colonnes cellulaires, puis des amas, 
ensuite des canaux et des acini. Les cellules se modifieraient peu 
& peu, et aussi les néoformations passeraient par les stades 
successifs d’adénome et dadénocarcinome. Cette théorie s’appuie 
sur des découvertes d’autopsies et d’opérations, des dissections 
fines et des examens de coupes histologiques ; il n’est pas douteux 
que Pouraque, prés de son extrémité vésicale, présente des diver- 
ticules et des petites tumeurs satellites dans une forte propor- 
tion de cas (1). Beaucoup dentre nous sont done peut-étre por- 
teurs de tumeurs latentes @origine ouraquienne, mais la lenteur 
de leur développement, ainsi que celle de leur transformation, 
sont telles, que, dans un petit nombre de cas seulement, le néo- 
plasme se révélera pendant la vie. 

Conclusions pratiques : Toute tumeur du sommet de la vessie 
est suspecte d’étre une tumeur maligne Worigine allantoidienne. 

Le diagnostic précis pourra é¢tre élabli dans certains cas par 
une biopsie endovésicale. 

Le laboratoire danatomie-pathologie, prévenu diagnostic 
possible, recherchera attentivement élément épithélial qui peut 
étre perdu dans un stroma abondant. Que le diagnostic — soit 
assuré ou non avant Vintervention, celle-ci sera Vopération large 
de Campbell-Begg, enlevant Pombilic, le fascia transversalis et 
le péritoine de part et @autre de Pouraque et la moitié supérieure 
de la vessie ; le pronostic demeurera réservé pendant plusieurs 
années, 


Bibliographie Compléte dans jusqu’en 1931. Nous avons 
donné dans le texte ou en note la référence exacte des travaux plus récents 
dont nous avons eu connaissance, 


Travail du Service chirurgical et du Laboratoire d’ Anatomie 


pathologique de Maritime de Sainte-Anne, Toulon. 


(1) Voir Camppeci-BeaG (loc. cil). Le chapitre consacré « a la naissance 
des tumeurs ouraquiennes » est trés détaillé et abondamment illustré. 
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Candidatures 


Membres correspondants : 


D' F.-C. Row.Ley-Harvey (Nice), présenté par le Cornil. 
Mme CHEVREL-BoDIN (Rennes), présentée par le D' Oberling. 


I] sera statué sur ces candidatures 4 la prochaine réunion. 


Le Gérant : J. CAROUJAT. 


Cahors, Imprimerie (personnel inléressé). — 54.926 
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